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OZET:

Uremeye Yardimci Tedaviler Merkezlerinde
en yaygin kullanilan yontemlerden olan
intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) islemi
icin olgun bir yumurtaya ve olgun bir sperm
hiicresine ihtiyag vardir. Anne ve baba adaylarindan
her zaman gelisimini tamamlamis oosit ve spermler
elde edilememektedir. Bu durumlarda ciftlere
vardimct olabilmek amact ile yontemler
gelistirilmeye ¢calisimaktad: Cok az sayida olguda;
heniiz gelisimini tamamlayamamis spermatogenetik
seri hiicreleri ile ICSI iglemi yapilmis ve bunlardan
da az oranda fertilizasyon ve gebelik elde
edilebilmistir. Merkezimize basvuran bir ¢ifte de;
TESE dokusunda olgun spermler bulunamamasi
nedeni ile “elongated” spermatidlerle ICSI islemi
vapilmis ve sonu¢lar bu olgu sunumunda
tartisiinugtir.

Anahtar Kelimeler: Elongated spermatid,
intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu, fertilizasyon,
gebelik.

SUMMARY:

Intracytoplasmic Sperm Injection with Immature
Sperms and Its Results: Case Report

A mature oocyte and a mature sperm are
needed for intracytoplasmic sperm injection (ICSI),
a common method which is used in Assisted
Reproductive Technologies. There are recent studies
for being able to develope the best method(s) for
being to help to these couples. ICSI was done with
immature spermatogenetic cells in several cases
in past. Howerever, fertilization and pregnancy
rates were very low in these cases. This is a case
report about a couple applied for infertility
treatment to our center. “Elongated” spermatids
were used for ICSI since mature sperm could not
be found in tissue. The results are discussed in the
study.

Key words: Elongated spermatid, intracytoplasmic
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GIRIS

Intrasitoplazmik sperm injeksiyonu (ICSI);
Uremeye Yardimci Tedavi Merkezleri’nde
kullanilan baslica yontemdir. Anne aday1
hastadan toplanan oositlere baba adayindan
alinan olgun spermlerin uygun bir mikroskop
altinda enjekte edilmesi esasina dayanir. Bu
islem i¢in; olgun bir oosite ve olgun bir sperme
thtiyag vardir. Gerekli olgun sperm hiicresi her
hastadan elde edilememekte; degisik cerrahi
metodlarla (TESA, PESA, MESA, TESE,
mikroTESE gibi) bu hiicrelerin eldesine
calisilmaktadir. Bu cerrahi yontemlerle olgun
hiicre elde edilebilen ¢ok sayida hastaya
karsilik; bazi hastalarda ya hi¢ sperm
bulunamamakta ya da heniiz olgunlagsmamis
erkek germ hiicrelerine rastlanmaktadir. Sperm
matilirasyonunun yeterli olmadigi bu hastalarda
basaril1 fertilizasyon ve ardindan gebelik
gerceklestigine dair az sayida yayina
rastlanmaktadir. Bizim merkezimize bagvuran
bir hastamizdan da TESE yontemiyle ancak

immatiir spermler elde edilmis, bu spermlerle
yapilan ICSI islemi sonrasi ger¢eklesen
fertilizasyon ve sonuglar1 bu olgu sunumunda
degerlendirilmistir.

OLGU

39 yasinda kadin ve 36 yasindaki erkek
hastadan olusan ¢ift 6 yillik infertilite 6ykiisii
ile klinigimize basvurdu. Kadin hastanin
muayenesinde uterus normal, endline ¢izgi
halinde, sol over 27-13 mm polikistik, sag over
21-17.5 mm polikistik idi. HSG sonucu kavite
homojen, her iki tuba agik, peritona gecis
serbestti. FSH: 6.02, E2: 31,28, LH:2,58,
PRL:22.9, TSH: 0.862 idi. Erkek hastanin 2003
yilinda yapilan sperm analizi sonuglar1 su
sekilde idi: Voliim: 5 cc, Likefaksiyon normal,
Viskozite normal, pH: bazik, mikroskopik
inceleme: canli veya oOli sperme
rastlanamamigtir. 2004 yilinda testis biyopsisi
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yapilan hastada; her iki testisten alinan
orneklerde bazi duktuslarda spermatogenezis
gozlendi. Spermatidlerin gelisimin 1. ve 2.
evrelerinde oldugu izlendi. 2007 yilinda
tekraralanan spermiogram sonuglar1 ise su
sekildeydi: Voliim: 2 cc, Likefaksiyon normal,
pH: bazik, Mikroskopik inceleme: Tiim sahada
bas, boyun ve kuyruk anomalili 4-5 adet 6li
spermatozoid goriildii. Yapilan incelemelerde
kadin yag faktorii ve erkek azospermi tanisinin
infertilite etkeni oldugu saptandi. Cift, konsey
karari ile invitro fertilizasyon programina alnd.
Kadin hastaya oviilasyon indiiksiyonu amaciyla
gonadatropin olarak (recombinant FSH) 8 giin
Puregon (Schering Plus- German),
gonadotropin antagonisti olarak da 4 giin
Orgalutran kullanildi. Kadin hastanin
ultrasonografi ile yapilan takiplerinde
indiiksiyonun 9. giinii 6nde giden 3 folikiiliin
18 mm. ye ulagtig1 goériiliince hastaya 10 000
1.i. HCG verildi. 36 saat sonra oosit toplama
islemi i¢in hasta ¢agrildi. Hastanin E2’si
1607pg/ml, endometrium kalinlif1 ise 11mm
Ol¢iilmuigti. Erkek hastaya; oosit toplama
islemiyle aym giinde TESE islemi uygulanarak
lokal anestezi altinda bilateral cok odakli biopsi
ornekleri alindi. Yapilan mikroskopik
incelemede olgun spermatozoa goriillemedi.
Ancak spermatogenetik seriye ait degisik
evrelerde, kisa kuyruklu, “elongated” immotil
spermatozoalar bulundu. Elde edilen doku mini-
gradyent yontemiyle yikanarak ICSI iglemi
i¢in hazirlandi. Kadin hastadan yumurtalarin
toplanmasi (Oosit Pick Up (OPU)) islemiyle
7 adet matiir (MII) oosit elde edildi. 2 saatlik
inkiibasyondan sonra bu oositler denudasyon
yontemiyle kumulus hiicrelerinden temizlenerek
ICSI islemi uygulandi. Uygulama sirasinda
biopsiden elde edilen dokuda matiir spermlere
rastlanamadigindan zorunlu olarak immotil,
kisa kuyruklu, gelisim siireglerini tamamla-
yamamis spermler (“elongated” spermatid)
kullanildi (Resim 1).
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Islemden 18 saat sonra yapilan rutin kontrolde
7 oositin 3’tinde fertilizasyon isareti olan 2’ser
adet pronukleus gorildi (Resim 2).

ikinci giin kontroliinde embriyolardan
birinin 2 hiicreye (Resim 3), diger ikisinin 4
hiicreye (Resim4) béliindiigii saptandi. Ugiincii
giin bu embriyolar sirast ile 6 hiicre (ResimS5),
4 hiicre (Resim6) ve 3 hiicre (Resim?7) sayisina
ulagtilar.
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Bu 3 embriyonun zona pellusidalari transfer
oncesi lazer kullanilarak inceltildi. Ardindan
ultrasonografi altinda sorunsuz sekilde transfer
edildi. Transferden 12 giin sonra kadin hastanin
kan o6rnegi alindi; BPHCG diizeyinin
ylikselmedigi ve gebeligin gerceklesmedigi
gorildi.

TARTISMA

Intrasitoplazmik sperm injeksiyonu (ICSI),
diger yardimci iireme tekniklerinin yetersiz
oldugu erkek infertilitesinde tercih edilen ve
basar1 orani yiiksek olan bir yardimci tireme
yontemidir. Erkek infertilitesinde nonobstriiktif
azospermi oldukea sik karsilasilan sebeplerden
biridir. Nonobstriiktif azospermi vakalarinda,
testikiiler dokudan sperm elde etme yontemi
kullanilir (TESE). Bu yontem ve ICSI birlikte
kullanilarak nonobstriiktif azospermi
vakalariin infertilite sorunlarinin ¢6ztimiinde
ciddi yol katedilmesini saglanmustir (1). Ancak
testikiiler doku o6rneginden her zaman
matiirasyonunu tamamlamigs sperm elde etmek
mimkiin degildir. Son zamanlarda
nonobstritktif azospermi vakalarinda,
spermatogenetik seriden matiirasyonlarini
tamamlamamis “round”, “elongating” ve
“elongated” spermatidler kullanilmaya
baslanmistir. “Round” spermatidleri diger
yuvarlak hiicrelerden ayird edebilmek olduk¢a
zordur. Literatiirde ¢ok az sayida ROSI (round
sperm injection) gebeligi bulunmaktadir. Ancak
“elongated” ve “elongating” spermatidleri ayirt
etmek daha kolaydir ve bu hiicreler
spermiyogenezisin daha ileri asamasinda
olduklart i¢in fertilizasyon oranlar1 ve gebelik
bildirimleri nisbeten daha ytiiksektir . Tachibana
ve ark. (2); deneysel calismalarinda farkl
gelisim asamalarindaki spermlerle ICSI iglemi
yapmuslar; ve islem sonrasi aster formasyonunu
incelemislerdir. Sirasi ile olgun, elongated ve
round sperm enjeksiyonlar1 sonrasi aster
formasyonu oranlarini sirasi ile %47, %27, ve
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%0 olarak rapor etmislerdir. Fertilizasyonun
olgun olmayan spermlerle enjeksiyon sonrast
diisiik olmasinin aster formasyonu ile iligkili
oldugu sonucuna varmiglardir. Olgumuzda
TESE dokusunda hentiz gelisimini
tamamlamamis, “elongated” spermatidler ile
ICSI uygulamasi yapildi, Bu uygulama sonucu
3 embriyo gelistirildi, ancak gebelik elde
edilemedi. Kahraman S. ve arkadaslari
“elongated” ve “round” spermatidlerle
yaptiklar1 ¢calismada, ICSI isleminden sonra,
fertilizasyon ve gebelik oranlarini
incelemislerdir. “Elongated” spermatidlerle
fertilizasyon oranin1 %71, “round”
spermatidlerle fertilizasyon oranini ise %25.6
bulmuslardir. Her iki grupta, gebelik 23 olguda
3 olgu olarak saptanmis ve bunlardan sadece
biri biyokimyasal gebelik olarak “round”
spermatidle gerceklesmistir ve erken abortusla
sonuclanmstir (3) . Ghazzawi ve arkadaslari
da yaptiklari calismada, “round” spermatidlerle
fertilizasyon sansinin matiir spermatidlerle
yapilana gore ¢ok daha diisiik oldugunu
belirtmislerdir (4). Vicdan K. ve arkadaslar
yaptiklari caligmada testikiiler ya da epididimal
spermatozoa ile “round” spermatidlerin
blastosist gelistirme sonuclarina bakmislardir.
“Round” spermatid grubunda, spermatozoa
grubuna oranla, embriyo arrestinin belirgin
olarak yiiksek, blastosist asamasindaki embriyo
ve 1yi kalitedeki blastosist sayisinin belirgin
olarak diisiik oldugunu saptamislardir (5).
Tachibana M. ve arkadaslar1 ise yaptiklari
deneysel calismada tavsan oositlerine matiir
spermatozoa, ‘“‘elongated” spermatid ve “round”
spermatid enjekte etmisler ve sirasiyla %86,
%30 ve %5 oraninda oosit aktivasyonu
gozlemlemislerdir (6). Al- Hasani S. ve
arkadaslari; dondurulup ¢oziilmiis testis
dokusundan elde ettikleri “round” spermatid
ve “elongated” spermatidlerin basar1 sansini
aragtirmiglardir. “Elongated” gruptan basarili
fertilizasyon, klivaj ve gebelik elde
edilebilecegini, “round” gruptan ise fertilizasyon
ve klivaj saptanirken gebelik elde edilemedigini
gostermislerdir (7). Yapilmis calismalar
irdelendiginde; “elongated” spermatidlerle
gebelik sansi elde edilebilmesine karsin matiir
spermatozoalara oranla bu oranin oldukca diisiik
oldugu goriilmektedir. Bizim olgumuzda TESE
dokusundan elde edebildigimiz gelisimin bu
evresindeki spermatidlerle fertilizasyon
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gerceklesmis ancak gebelik olusmamastir.
Bu hastalarda basarty arttirabilmek icin daha
fazla sayida calismaya ihtiya¢ vardir. Olgu
sayisi arttik¢a ve spermatidlerin in vitro ortamda
da gelisebilmesi saglandikca basar1 sansinin
da degisebilecegi kanisinday1z.
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