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OZET

Amag: Birgok arastirma erkek infertilitesi ve gebelik basarisizligiin normal olmayan sperm morfolojisi ile iliskili oldugunu saptamustir. Ote yandan sperm DNA ha-
sar1 sadece infertil veya subfertil hastalarla sinirli degil, sperm morfolojisi normal olan hastalarla da iliskili olabilecegi gosterilmistir. Yayinlanan pek ¢ok yazida
ICSI ile sperm morfolojisi arasinda bir iliski bulunamamustir. Sperm morfolojisinin sperm DNA’sin1 etkileyebildigine dair arastirmalar mevcuttur. Paternal etkinin
embriyo gelisim siirecindeki gen ekspresyonunun hangi asamasinda devreye girdigi, bu hasarli DNA’nin embriyoyu hangi gelisim asamalarinda etkiledigi arastiril-
mak istenmektedir. Gere¢ ve Yontemler: Bu caligmada hasarli sperm DNA’sinin sperm DNA fragmantasyon testiyle tespit edilip, normozoospermi ve izole terato-
zoospermi grubu hastalarda anlaml bir sonug vererek degisip degismedigi incelenecektir. Bulgular: Caligmamizda ilk kez izole teratozoospermi ve normozoospermi
hasta gruplarmin sperm DNA fragmantasyon oranlariyla embriyonel gelisimin biiyiik 6l¢lide etkilendigini gézlemledik ve bu etkilenme izole teratozoospermi hasta
grubunda daha siddetli ortaya ¢ikmaktadir Sonug¢: Sperm DNA fragmantasyon parametresinin izole teratozoospermi hasta gruplari tizerine prediktif sonuglar vere-
cegini diisinmekteyiz. izole teratozoospermi hasta gruplarinda normal morfolojili sperme rastlanmadigi igin spermatogenesis siireci boyunca kromatin modelleme-
sindeki degisiklikler hep ayni ve hatali diizeyde ger¢eklesmis olmalidir. Bunun bize izole teratozoospermi hasta grubu igin prediktif sonuglar verip vermedigini normal
hasta gruplariyla karsilagtirarak aragtirtlacaktir. Sperm DNA’sinin izole teratozoospermi hasta grubunda daha iyi kromatin kondensasyonu gostermesi, sadece uygu-
lanacak yardimer tireme teknigi yonteminin segilmesi agisindan degil, tanisal ve tedavi edici bakis agisindan da 6nemlidir. Paternal gen ifadesinin embriyonun erken
ve ge¢ donemlerinde gergeklestigini ortaya koyan galismalar bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Sperm DNA fragmantasyonu; sperm morfolojisi; embriyo gelisimi; gebelik oranlar

ABSTRACT

Objective: Many studies suggest that male infertility and pregnancy failure are associated with abnormal sperm morphology. On the other hand sperm DNA damage
is not only limited to infertile or subfertile patients, but also it can be seen in patients with normal sperm morphology. In many published articles no relationship
was found between ICSI and sperm morphology. There are studies showing that sperm morphology can affect sperm DNA. It is desired to investigate which pater-
nal influence affects the gene expression of the embryo development process and in which development phase this damaged DNA intervenes in the development of
the embryo. Material and Methods: In this study, it is aimed to compare the sperm DNA damage detected by DNA fragmentation test in normozoospermia and
isolated teratozoospermia group. Results: In this study we observed that sperm DNA fragmentation rates affects the embryonal development in isolated terato-
zoospermia and normozoospermia patients. The effect was more severe in the isolated teratozoospermia group Conclusion: Isolation of sperm DNA fragmentation
parameter will give predictive results on teratozoospermia patient groups. Since normal morphology is not isolated in teratozoospermia patient groups, changes in
chromatin modelling during the spermatogenesis process, will always be disturbed. Whether this provides predictive for the isolated teratozoospermia patient group
must be investigated. Better condensation of chromatin of sperm DNA in isolated teratozoospermia patient group, will not only effect the choice of the assisted re-
productive technique to be applied but also provide a diagnostic and therapeutic point of view. There are studies revealing that paternal gene expression will effect
the early and late embryo development
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Paternal etkinin embriyo gelisim siirecindeki gen
ekspresyonunun hangi agamasinda devreye girdigi,
hasarli sperm DNA’sinin bu ifade edilisi embriyonun
hangi gelisim asamalarinda etkiledigi arastirilmak is-
tenmektedir. Bu hasarli sperm DNA’sinin sperm
DNA fragmantasyon testiyle tespit edilip, sperm mor-
folojisi normal ve izole teratozoospermi grubu has-
talarda anlamli bir sonug vererek degisip degismedigi
incelenecektir. Sperm DNA fragmantasyon paramet-
resinin izole teratozoospermi hasta gruplari lizerine
prediktif sonuglar verecegini diisiinmekteyiz. izole
teratozoospermi hasta gruplarinda normal morfolo-
jili sperme rastlanmadigi i¢in spermatogenesis siireci
boyunca kromatin modellemesindeki degisiklikler
hep aym1 ve hatali diizeyde gergeklesmis olmalidir.!
Bunun bize izole teratozoospermi hasta grubu i¢in
prediktif sonuclar verip vermedigini normal hasta
gruplariyla karsilastirarak arastirilacaktir. Sperm
DNA’sinin izole teratozoospermi hasta grubunda
daha iyi kromatin kondensasyonu gostermesi, sadece
uygulanacak yardimci tireme teknigi yonteminin se-
¢ilmesi agisindan degil, tanisal ve tedavi edici bakis
acisindan da 6nemlidir. Embriyo gelisimleri {izerine
etkileri konusunda da prediktif sonuglar vermesi
muhtemeldir.

I GEREG VE YONTEMLER

Calismaya tiip bebek tedavisi gormek i¢in Centrum
Klinik Kadin Sagligi Ve Tiip Bebek Merkezi’ne
2016-2017 yillar1 arasinda bagvuran 63 hasta dahil
edilmistir. Bagvuran hastalarda erkeklerin sperm
morfoloji degerlendirmesi sonuglarina gore 34 birey
izole teratozoospermi (zero normal), 29 birey nor-
mozoospermi’dir. Bu bireylerin tiip bebek tedavisine
baslamadan 6nce Toluidine Blue yontemiyle sperm
DNA fragmantasyon oranlari ol¢lilmiistiir. Caligma
retrospektif bir calismadir, uygulanacak protokolle-
rin biitiin hastalar i¢in belirli bir standartizasyonda ol-
masina dikkat edilmistir. Caligmaya katilan 63 hasta
icin uygulanmig protokoller ¢aligmada yer verilmis-
tir. Sperm Morfoloji sonuglar1 ve sperm DNA frag-
manstasyon sonuglart Centrum Klinik Kadin Sagligi
Ve Tiip Bebek Merkezi laboratuvar veritabanindan
elde edilmistir. Sperm morfoloji degerlendirilmesi
icin SPERMAC Boyama Teknigi disinda uygulanmig
hicbir teknik aragtirmaya dahil edilmemistir. Sperm
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DNA fragmantayonu i¢in Toluidine Blue testi disinda
uygulanmis hicbir teknik arastirmaya dahil edilme-
mistir. Embriyo gelisim skorlar1 ve Beta hCG deger-
leri bu hasta gruplar1 i¢in Embriyoloji Centrum
Klinik Kadin Saglig1 Ve Tiip Bebek Merkezi Embri-
yoloji laboratuvar defterine ayrintili olarak istenilen
kriterler ¢ergevesinde islenmistir, bu verilerin ta-
mamlayicist ve gerek ek bilgilerin tedariki i¢in has-
talara ait Embriyoloji Laboratuvar formlarina
ulasilmistir. Embriyo transferinden 12 giin sonra
Centrum Tiip Bebek gebelik takip listesinden hasta-
larin Beta hCG degerleri kontrol edilmis ve pozitif
veya negatif seklinde sonug raporlanmistir. Beta hCG
degeri, gebelik sonucu negatif olan kadinlarda (ve
embriyonun tutunmamasi halinde) sifir veya sifira
¢ok yakin (0.1-0.001) olacaktir. Gebelik varliginda
deger genellikle 10’un iizerinde hatta 50, 100 veya
daha yiiksek degerlerdedir. Kanda Beta hCG degeri
yiikselisi takip edilir ve ilgili doktor vaginal ultraso-
nografi ile kese olusumunu kontrol etmistir. Arastir-
maya kruger kriterlerine gore sperm morfoloji
sonuglari, sperm DNA fragmantasyon yiizdesi so-
nuglari, semen hacmi (ml), sperm konsantrasyonu,
toplam sperm sayisi, toplam sperm motilitesi, ileriye
dogru sperm hareketliligi, toplanan oosit sayisi, top-
lanan olgun oosit sayisi, fertilize olan oosit say1si, fer-
tilizasyon orani, 3.giin gelisen embriyo sayist, 3.giin
gelisen embriyo orani, blastokist embriyo sayisi, blas-
tokist embriyo orani, transfer edilen embriyo sayisi,
embriyo gelisim skorlari, gebelik oranlarini tayin
edebilmek icin Beta hCG degerleri, implantasyon
orani dahil edilmistir. Aragtirmada 18-65 yas arasi
hastalar incelenmistir. OPU (oocyte pick-up) giinii
spermleri kullanilacak bireyin islem 6ncesinde son 6
ay herhangi bir ila¢ kullanmamistir. Semeni dogru-
dan ejekiilasyon yoluyla vermistir. Erkek bireylerde
sperm morfolojisi ve sperm DNA fragmantasyon test
sonuglarini igeren hastalar aragtirmaya dahil edilmis-
tir. Kadinlarda AMH degerleri normal, endometri-
yum kalinligi normal bireyler aragtirmaya dahil
edilmistir. 18-65 yasi disindaki hastalar arastirmaya
dahil edilmemigtir. Sperm 6rnegini mastiirbasyonla
ejekiilasyon disinda herhangi bir yolla verenler aras-
tirmaya dahil edilmemistir. Erkeklerde ila¢ kullanan
bireyler arastirmaya dahil edilmemistir. Yine erkek-
lerde 14 gilinden fazla perhizli bireyler arastirmaya
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dahil edilmemistir. Kadinlarda AMH degeri az olan
ve endometriyum kalinlig1 anormal olan bireyler
arastirmaya dahil edilmemistir. OPU (oocyte pick-
up) giinii oosit alinamayan ¢ift arastirmadan ¢ikaril-
mistir. Semende sperme rastlanmayan (azospermik)
birey ve esi arastirmadan ¢ikarilmistir.

I BULGULAR

Calismaya 63 hasta katilmigtir. Bunlarin 34 tanesi
izole teratozoospermi olan hasta grubudur ve Grup A
olarak tanimlanmistir. Hastalarin geriye kalan 29 ta-
nesi normozoospermi olan hasta grubudur ve yiizde 4
normal ve {izeri sperm morfolojisine sahiptir, Grup
B olarak tanimlanmustir (Tablo 1).

Tablo 1 izole teratozoospermi (Grup A) ve nor-
mozoospermi (Grup B) gruplarinin ortalamalar ara-
sindaki iligkiler Ugiincii giinde izole tera-
tozoospermik grupta yer alan ¢iftlerin embriyo geli-
sim kaliteleri ile sperm DNA fragmantasyon oranlari
arasinda 0,05 anlamlilik diizeyinde (P<0,05) bir iligki
vardir. Bu iligki sperm DNA fragmantasyon orani
9%0-10 arasinda olan grupta grade 1 de %44,4’tiir ve
bu deger istatistiksel agidan anlamlidir. Sperm DNA

fragmantasyon oraninin en diisiik oldugu bu aralikta
iyi kalitede embriyo gelismesi beklenen bir durum-
dur. Sperm DNA fragmantasyon orani %11-20 ol-
dugu aralikta grade 2’de %50 iken grade 1’de
%18,8°dir. Sperm DNA fragmantasyon oraninin
%11-20 oldugu bu aralikta embriyolar grade 2°de
daha fazla gelisim gostermistir. Sperm DNA frag-
mantasyon orani %21-30 oldugu aralikta grade 2’de
%68°3°tlir. Sperm DNA fragmantasyon oraninin
%21-30 oldugu bu aralikta embriyolar grade 2’de
diger biitiin gruplara oranla daha fazla gelisim gos-
termistir. Sperm DNA fragmantasyon orani %30 ve
iizeri oldugu grupta grade 3’te %51,2°dir. Sperm
DNA fragmantasyon oraninin %30 ve iizeri oldugu
grupta embriyolar grade 3’de diger biitiin gruplara
oranla daha fazla gelisim gostermistir. Bu bakimdan
ticiincii giinde izole teratozoospermik grupta sperm
DNA fragmantasyon orani arttikca gelisen embriyo
kalitesi diismiistiir, arrest orani artmustir. Ugiincii
giinde normozoospermik grupta yer alan ¢iftlerin em-
briyo gelisim kaliteleri ile sperm DNA fragmantas-
yon oranlar1 arasinda 0,05 anlamlilik diizeyinde
(P<0,05) bir iliski vardir. Bu iliski sperm DNA frag-
mantasyon orani %0-10 arasinda olan grupta grade

TABLO 1: izole teratozoospermi (Grup A) ve normozoospermi (Grup B) gruplarinin ortalamalari arasindaki iliskiler.

Grup A
Hasta Sayisi 34
Semen Hacmi (ml) 3,456+1,509
Sperm Konsantrasyonu (108/m/ 32,38+18,47
Toplam Sperm Sayis| (10%/Ejakiilat) 108,07+79,57
Toplam Sperm Molitesi (PR+NP,%) 45,82+7,868
Tleriye Dogru Sperm Hareketliligi (PR %) 31,12+6,044

Sperm Morfolojisi (Normal Fprmlar, %)

Sperm DNA Fragmantasyon Orani

0 (Zero Normal)
23,491+11,672

Toplanan Oosit Sayisl 8,62+5,075
Toplanan Olgun Oosit Sayisi 7,214,491
Fertilize Olan Oosit Sayisl 3,88+2,371
Fertilizasyon Orani (%) 53,88
3. Giin Gelisen Emb. Sayis| 3,712,236
3. Gin Gelisen Emb. Orani (%) 95,45
Blast Emb. Sayisi 2,24+1,924
Blast Gelisme Orani (%) 57,58
Transfer Edilen Embriyo Sayisi 1,68+0,475
Gebelik Orani (%) 26,47
implatasyon Orani (%) 22,81

Grup B P
19
3,31£1,448 NS
35,55+22,184 NS
108,59+81,40 NS
51,97+12,385 P<0,05
38,55+12,243 P<0,05
5,9+1,611 P<0,05
13,991+12,3 P<0,05
9,764,564 NS
8,07+4,131 NS
7,86+4,147 P<0,05
97,44 P<0,05
7,4144,339 P<0,05
94,3 NS
6,28+3,9 P<0,05
79,82 P<0,05
1,970,186 P<0,05
55,17 P<0,05
40,35 P<0,05
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1’de %72,2’dir. Sperm DNA fragmantasyon orani-
nin en disiik oldugu bu aralikta iyi kalitede embriyo
gelismesi beklenen bir durumdur. Sperm DNA frag-
mantasyon orant %11-20 oldugu aralikta grade 1’de
%352 iken grade 2’de %40’tir. Sperm DNA fragman-
tasyon oraninin %11-20 oldugu bu aralikta embriyo-
lar grade 1°de daha fazla gelisim gostermistir. Sperm
DNA fragmantasyon orant %21-30 oldugu aralikta
grade 2’de %59.,4 iken grade 1’de %15,6’dir. Sperm
DNA fragmantasyon oraninin %21-30 oldugu bu ara-
likta embriyolar grade 2’de daha fazla gelisim gos-
termigtir. Sperm DNA fragmantasyon orani %21-30
oldugu aralikta grade 3 oranida beklenen degerin iis-
tiinde ¢ikmistir ve bu fark istatistiksel agidan anlam-
lidir. Sperm DNA fragmantasyon oran1 %30 ve tizeri
oldugu grupta grade 2’de %61,5tir ve istatistiksel
acgidan anlamhidir. Bu bakimdan tiglincii giinde nor-
mozoospermik grupta sperm DNA fragmantasyon
orani arttik¢a grade 1 agsamasina ulagan embriyo orant
diismiistlir. Arrest oranlari birbirlerine yakin deger-
lerdedir. Besinci giinde izole teratozoospermik grupta
yer alan ¢iftlerin embriyo gelisim kaliteleri ile sperm
DNA fragmantasyon oranlari arasinda 0,05 anlamli-
lik diizeyinde (P<0,05) bir iliski vardir. Bu iligki
sperm DNA fragmantasyon orani %0-10 arasinda ve
embriyo gelisim kalitesi grade 1’de olan hastalarda
%11,1°dir ve bu oran diger biitiin gruplarda grade 1
embriyo kalitesi agisindan en yiiksektir. Sperm DNA
fragmantasyonunun en diisiik oldugu bu grupta grade
1 embriyo gelistirme orani en yiiksek olmasi bekle-
nen bir durumdur. Aym1 zamanda grade 4’te
%38,9’luk bir degerle istatistiksel agidan anlamlidir
bu grade 4’te embriyolarin gelisimlerini yavaglat-
mustir. Sperm DNA fragmantasyon orani %11-20 ol-
dugu aralikta grade 2’de %41,9 iken grade 1’de
%3,2°dir. Sperm DNA fragmantasyon oraninin %11-
20 oldugu bu aralikta grade 2 embriyo gelisim kalitesi
diger biitlin gruplardan daha yiiksektir. Sperm DNA
fragmantasyon orant %21-30 oldugu aralikta grade
3’de %35,9’dur ve istatistiksel agidan anlamlidir.
Sperm DNA fragmantasyon orani %30 ve tizeri ol-
dugu grupta grade 1 embriyo gelisimi gozlemlenme-
mistir, grade 3 embriyo gelisim orant %47,4’tlir ve
bu deger diger biitlin gruplardan daha yiiksektir ve
grade 5 embriyo gelisim oran1 diger biitiin gruplar-
dan yiiksektir, degerler istatistiksel agidan anlamlidir
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ve gelisim yavaglamistir. Bu bakimdan besinci giinde
izole teratozoospermik grupta sperm DNA fragman-
tasyon orami arttikca gelisen embriyolar grade 2,
grade 3’de embriyo geligimleri yavaglamigtir. Em-
briyo arrest oranlari ise sperm dna fragmantasyon
orani artik¢a artmistir. Besinci giinde normozoosper-
mik grupta yer alan ¢iftlerin embriyo gelisim kalite-
leri ile sperm DNA fragmantasyon oranlari arasinda
0,05 anlamlilik diizeyinde (P<0,05) bir iligki vardir.
Bu iliski sperm DNA fragmantasyon orani %0-10
arasinda ve grade 1 embriyo gelisim kalitesine sahip
olan hastalarda 9%56,6’dir. Sperm DNA fragmantas-
yonunun en diisiik oldugu bu grupta grade 1 embriyo
gelistirme orant en yiiksek olmasi beklenen bir du-
rumdur. Sperm DNA fragmantasyon orani %11-20
oldugu aralikta grade 2’de %51,2’dir. Sperm DNA
fragmantasyon oraninin %11-20 oldugu bu aralikta
grade 2 embriyo gelisim kalitesi diger biitiin gruplar-
dan gozlenen ve beklenen degerler gbz oniinde bu-
Sperm DNA
fragmantasyon orant %21-30 oldugu aralikta grade
5’te %10,7 oraninda gelisim gostermistir. Grade 5 ev-
resindeki besinci glin embriyolarinda gozlenen ve

lunduruldugunda en yiiksektir.

beklenen degerler goz onlinde bulunduruldugunda
istatistiksel agidan anlamli bir farklilik ortaya koy-
mustur ve bu evrede embriyolar yavaslamaya basla-
mistir. Sperm DNA fragmantasyon orant %30 ve
iizeri oldugu grupta degerler birbirine ¢ok yakindir,
gozlenen degerler beklenen degerleri gecememistir.
Grup A ve grup B yer alan ¢iftlerin sperm morfoloji-
leri ile embriyo gelisim kaliteleri arasinda 0,05 an-
lamlilik diizeyinde (P<0,05) bir iliski vardir. izole
teratozoospermik grupta yer alan ¢iftlerin grade 3,
grade 4, grade 5 embriyo oranlar sirasiyla %34.,9,
%19 ve %14,3’tiir, arrest orani ise %6,3’tiir, bu de-
gerler gozlenen beklenen deger agisindan istatistik-
sel agidan anlamlidir. Normozoospermik grupta ise
grade 1 ve grade 2 embriyo gelisimi sirastyla %47,9
ve %30,7°dir ve gozlenen beklenen deger acisindan
istatistiksel agidan anlamlidir. Normozoospermik
grup grade 1 embriyo gelistirme agisindan daha ba-
sarihidir. Tablo 2 izole teratozoospermi (Grup A) ve
normozoospermi (Grup B) gruplarinin sperm DNA
fragmantasyon oranlarina gore gebelik oranlarinin
karsilastirilmasi Izole teratozoospermik grupta yer
alan ciftlerin sperm DNA fragmantasyon oranlari ile
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TABLO 2: izole teratozoospermi (Grup A) ve normozoospermi
(Grup B) gruplarinin sperm DNA fragmantasyon oranlarina
gore gebelik oranlarinin karsilastirimasi.
Gebelik
Pozitif Negatif
n % n %
GrupA 0-20 7115 46,7 8/15 53,3
210 2119 10,5 17119 89,5
Grup B 0-20 14/23 60,9 9/23 39,1
210 2/6 33,3 4/6 66,7
Grup A: p<0,05
Grup B: p>0,05

gebelik oranlar1 arasinda 0,05 anlamlilik diizeyinde
(p<0,05) bir iligki vardir. Buna gore izole teratozoos-
permik grupta sperm DNA fragmantasyon orani %0-
20 araligindaki gebelik orani, %21 ve iizeri sperm
DNA fragmantasyon istatistiksel anlamda daha yiik-
sektir. Calismada normozoospermik grupta yer alan
ciftlerin sperm DNA fragmantasyon oranlari ile ge-
belik oranlari arasinda 0,05 anlamlilik diizeyinde
(p>0,05) bir iliski yoktur. Buna gére normozoosper-
mik grupta sperm DNA fragmantasyon orani %0-20
araligindaki gebelik orani, %21 ve lizeri sperm DNA
fragmantasyon oranindan daha yiiksektir ancak bu
fark istatistiksel agidan anlamli degildir (Tablo 2).

[l SONUC

Siddetli teratozoospermi olan hasta gruplarinda ICSI
islemi sonrasi fertilizasyon, gebelik oran1 ve embriyo
kalitesi sonuglarini degerlendiren bir ¢alismada;
sperm morfolojisi %0 ve %4 aras1 her degerdeki ¢ik-
tilar1 degerlendirmis, kontrol grubunda %5-7 arasi
ile %7 ve yukaris1 gibi iki kategoriye ayirip, bu de-
gisiklikleri kontrol grubuyla karsilagtirmistir. So-
her grup
fertilizasyon oranlar1 %74-77 araliginda dagilmigtir

nuclar  degerlendirildiginde igin
ve istatistiki agidan anlamli sonu¢ bulunamamaistir.
Benzer sekilde %50-60 araliginda dagilmis gebelik
oranlar1 gozlemlenmistir ve istatistiki agidan anlaml
degildir. Blastokist embriyo kalitesi %0 normal
grupta, %5 ve tizeri olan grupla kiyaslandiginda yiik-
sek ¢ikmis ve bu deger istatistiki agidan anlamlidir
(37% vs. 28%; P<.005). Ancak bu degeri daha iyi
anlamak i¢in hasta gruplarini daha ayrintili incele-
migler ve %0 normal morfolojili hasta grubu esle-
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rinde primer infertilite sebebi erkek faktorii olarak
saptanmis, %7 ve yukarisinda ovulatuvar disfonksi-
yon, tubal faktdr ve endometriosis gibi kadin faktor-
leri, ¢iftlerin %45’inde primer tan1 olarak
saptanmistir. Buna karsilik %7 ve yukarisinda moti-
lite, sperm sayisi1 gibi erkek faktorleri %14 oraninda
saptanmistir. Calisma ICSI ile Kruger kriterlerine
gore morfolojik inceleme yapilmis spermlerle ferti-
lizasyon oranlari, klinik gebelik oranlar1 ve blasto-
kist embriyo kalitesi arasinda bir iligki bulamamistir.
Sperm morfolojisini Kruger kriterlerine gore deger-
lendirip normal sperm oranini %4 ve altin1 kotii, %4-
14 arasini iyi, %14’ten biiyiik olanlar1 ¢ok iyi olmak
iizere li¢ grup altinda inceleyen bir baska ¢alismada
fertilizasyon, gebelik ve implantasyon oranlar ara-
sinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunama-
migtir.’> Konvensiyonel IVF ve ICSI ile yapilan
olgularin morfoloji gruplandirmalarinda Kruger kri-
terleri kullanilip gruplari normal sperm orani %5 al-
tindakiler, %5-9 arasindakiler ve %10’dan biiyiik
morfolojili olmak tizere ii¢ grup altinda inceleyen bir
baska calismada konvensiyonel IVF sonuglarinda
normal sperm morfolojisi %10’dan biiyiikk olan
grupta olan grupta %68 fertilizasyon, %10’dan
kiiclik olan grupta ise %54 fertilizasyon gozlemlen-
mis, bu farklilik istatistiksel 76 agidan anlamli bu-
lunmustur (P=0.00002). Normal morfolojili sperm
oran1 %S5 altinda olan grupta fertilizasyon oran1 %35
bulunmus ve iyi prognoz gdsteren gruptan istatistik-
sel agidan onemli Ol¢iide diisiikk degerde anlamh
sonu¢ verdigini gostermistir (p=0.016). Gebelik
oranlar1 biitiin gruplarda beklenen degerde ¢ikmis ve
farklilik gruplar arasinda gézlemlenmemistir. ICSI
tedavisi uygulanmis grupta fertilizasyon ve gebelik
oranlar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark-
lilik bulunamamigtir. Bu ¢aligsma litaratiirde %14
olan normal morfoloji siirmin %10’a ¢ekilmesinin
ve yeni cut-off degeri olabileceginin altin1 ¢izmis-
tir.® Sperm DNA fragmantasyonuyla sperm morfo-
lojisini karsilastiran bir caligmada 19 hasta {lizerinde
yapilan klinik aragtirma sonucunda fertil grupta,
sperm DNA fragmantasyonu ile normal morfolojili
sperm iliski gostermemistir. Ancak infertil grupta
normal morfolojili spermlerle (%4 ve iizeri) iliski
gostermistir.” Bunun yaninda sperm DNA fragman-
tasyonuyla sperm morfolojisi arasinda negatif kore-
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lasyonun oldugunu gosteren pek ¢ok calisma mev-
cuttur.”® Simon ve ark. infertil hastalarda sperm
DNA fragmantasyon oraninin embriyonik gelisime
etkisini inceleyen bir ¢calismada IVF ve ICSI teda-
visi sonrasinda gelisen embriyolari ikinci, ligiincii ve
besinci glin gdzlemlemisler ve gelisim kalitelerini iyi
orta ve kot olarak gruplandirip sperm dna frag-
mantasyonu oranini %30 ve alt1 diistik, %31 ve %70
arasi orta, %70 ve yukarisini yliksek sperm grupla-
rindan nasil etkilendiklerini incelemislerdir.®® ICSI
sonrasi, iyi kaliteli embriyolarin yilizdesinde ve
sperm DNA fragmantasyon orani arttik¢a diisiik ka-
liteli embriyolarin yiizdesinde bir artis gézlemlen-
mistir. Bununla birlikte, klasik IVF sonrasi boyle bir
korelasyon gdzlenmemistir. Embriyo gelisiminin
ilerlemesi, 2. giinden 3. giine kadar olan DNA hasar
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak farkli degildir
(P>0,05). Ancak embriyo gelisimi 3. glinden 5. giine
analiz edildiginde DNA hasar gruplari arasinda ista-
tistiksel agidan Onemli bir fark goriilmistir
(P<0,05). Klinik gebelik oranlart diisiik DNA hasar
grubunda %69,7, orta DNA hasar grubunda %68,6
ve yiiksek DNA hasar grubunda %44,8 idi ve bu fark
istatistiksel agidan anlamli bulunmustur.!® Bizim
yaptigimiz ¢alismada embriyonel gelisimin sperm
DNA fragmantasyonuyla iliskisi sonuglarinda en ¢ok
benzeyen ¢aligma Simon ve ark.nin yaptigi ¢aligma-
dir. Biz, besinci giinde geriden gelen embriyo ve ar-
rest oraninida takip ettik, raporladik. Besinci glinde
blast gelisimini ge¢ expanded blast ve daha iyi geli-
sim kalitelerini bir grup olacak sekilde, full blast ve
erken expanded blast arasi gelisimi bir grup, early
blast ve full blast arast gelisimi bir grup altinda in-
celedik. Gelisen embriyo sayilarmin diisiik olmasin-
dan dolay1 istatistiksel ag¢idan bir inceleme
yapabilmek icin bu tarz bir gruplandirma yapilmasi
gerekmekteydi. Benzer sekilde sperm DNA frag-
mantasyon orant %50 ve yukarisinda olan hasta sa-
yis1 az oldugundan ve embriyonel gelisimlerin
takibinin bu grupta yapilmasinin anlam ifade etme-
yeceginden dolay1 %30 ve yukar1 sperm DNA frag-
mantasyon orani altina dahil ettik. Ayrica sperm
morfolojisinin iki grup altina alinip izole terazozo-
ospermik grupta ve normozoopsermik grupta ayri
ayr1 incelenmesi, her bir grup i¢in embriyonel geli-
simin sperm DNA’sindan etkilenme derecesini or-
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taya koymaktadir. Caligmamizda ilk kez izole tera-
tozoospermi ve normozoospermi hasta gruplarinin
sperm DNA fragmantasyon oranlartyla embriyonel
gelisimin biiyiik dlciide etkilendigini gézlemledik ve
bu etkilenme izole teratozoospermi hasta grubunda
daha siddetli ortaya ¢ikmaktadir. Bu sonucun izole
teratozoospermi morfolojik bozukluk sebebiyle kro-
matin modellemesindeki degisiklikler hep ayni ve
hatali diizeyde gerceklesmis olabilmesinden kay-
naklanabilir. Daha 6nce klivaj embriyolarinin evre-
leri ve gelisim hizlariin blastokist embriyolara
donlismesi arasindaki iliski gozlemlenmistir.”'?> Bu
iligkinin iyi gelisim gosteren daha hizli gelisen em-
briyolarda daha yiiksek gebelik oranlari sagladigini
gostermistir.'* Sperm DNA fragmantasyon oraninin,
embriyonik gelisme ile dogrudan iliskili oldugunu
diisinmekteyiz. Sperm DNA fragmantasyonunun,
tamir mekanizmalari, transkripsiyon ve hiicre don-
giisiindeki kontrol mekanizmasini etkileyebilecegini
gostermistir.'* Buna gore paternal sperm DNA’sinin
embriyonik boliinmeleri etkiledigini gosteren calis-
malarda mevcuttur.'® Izole teratozoospermik ve nor-
mozoospermik grupta standart swim-up yontemine
gdre Microfluidics yontemi tercihi yapilmasi dneril-
mektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogrudan
baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet, gereg
ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi bir
ticari firmadan, ¢calismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma ile il-
gili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya manevi

herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin ¢ikar
catigmast potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite tiyeligi veya
tiyeleri ile iligkisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi bir firmada

calisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlar: yoktur.
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