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OZET

Infertilite diinya ¢apinda global bir sorun olmakla birlikte erkek infertilitesinin diinyadaki infertilite vakalarinin yarisina
yakinini olugturdugu belirtilmektedir. Idiyopatik oligospermi (diisiik sperm sayisi, spesifik tedavisi hala bilinmeyen), tam
astenozoospermi (sperm motilitesinin olmamasi) ve izole astenozoospermi (varikosel, enfeksiyon ya da genetik etmenler
nedeniyle, diisik sperm motilitesi) gibi bir¢ok hastalik erkek infertilitesine neden olabilir. Erkek infertilitesinde diyetle
alinan besin 6gelerinin ve desteklerin koruyucu etkisinin olabilecegini ve infertiliteye engel olabilecegini gdsteren calismalar
bulunmaktadir. Ozellikle diyetle alinan antioksidan 6gelerin ve antioksidan desteklerinin sperm kalitesi, morfolojisi,
motilitesi ve sayisi tizerine olumlu etkilerinin gosterildigi calismalar bulunmaktadir. Ancak besin desteklerinin hangi dozda
ve ne kadar stireyle kullanildiginda olumlu etki gosterdigine dair bir rehber bulunmamaktadir. Bu derleme yazida, erkek
infertilitesinde diyetle ve besin destegiyle antioksidan aliminin etkisi incelenmistir.

Anahtar kelimeler: Erkek infertilitesi, saglikli beslenme, antioksidan

ABSTRACT

Infertility is a global medical concern worldwide, and studies report that male factor infertility contributes to almost half
of infertility cases globally. Several different disorders can cause male infertility, including idiopathic oligospermia (low
sperm counts, for which a specific treatment remains unknown), complete asthenozoospermia (absence of sperm motility),
and isolated asthenozoospermia (low sperm motility, caused by sperm dysfunction, varicocele, infection, or genetic factors).
There are studies showing that in male infertility there may be protective effects of dietary sources and supplements and
that even it may reverse infertility. Studies show that especially vitamin and antioxidant supplements have positive effects
on sperm quality, morphology, motility and count. However, there is no guideline on the useful effect of these supplements.
In this review article, the effect of dietary intake of antioxidants and antioxidant supplementation on male infertility was
examined.
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Infertilite, herhangi bir korunma yontemi  %20’sinde 1 ay, %50’sinde 3 ay, %75’inde 9 ay, %90’1nda

kullanmaksizin en az bir yillik siire icerisinde
ciftin diizenli cinsel iliskisine ragmen gebeligin
gerceklesmemesi durumu olarak tanimlanmaktadir
(1). Ulkemizde yaklagik olarak 1.5-2 milyon ciftin
infertil oldugu tahmin edilmektedir. Gebelikten
koruyucu 6nlem tedavisi kullanmayan fertil ciftlerin,

Tablo 1. Nedeni bilinmeyen infertilitenin olas1 nedenleri (3)

ise 1 yil suirecinde gebelik goriilmesi beklenmektedir
%30-40’'1nda

bulunmamaktadir.

(2). Olgularin yaklasik aciklayica

bir infertilite nedeni Nedeni
bilinmeyen infertilitenin ytksek prevalansinin olasi

nedenleri Tablo 1’de gosterilmistir (3).

Cevresel etmenler

Beslenme ve yasam bicimi

Mesleki etmenler

Kimyasal atiklar

Pestisitler Asir viicut agirhigl veya zayiflik
Civa, kurgun, kadmiyum vb agir Stres

metaller, egzos gazlari Kozmetik Urtinler

Hava kirliligi

Sigara-alkol-kokain vb madde bagimlihig

Boya ve plastik Uiretiminde calisma
X- ray, elektromanyetik radyasyon ve
anestezik gazlarin etkisi altinda kalmak

Uygunsuz antibiyotik kullanimi

Infertilitede bireyin saglikli beslenme aligkanliklarini
benimsemesi, yalnizca hastaligin1 ya da rahatsizligini
onlemek icin degil, yeterli ve dengeli beslenme
ile saghkhh yasamin surdurulmesini ve gunlik
gereksinmesi olan besin 0Ogelerinin alinmasini da
saglamak i¢cin 6nemlidir. Saglikli beslenmenin fertilite
uzerine olan etkisini arastiran calismalar ginden
gline artmaktadir (4-6). Saglikli beslenme infertilitede
degistirilebilir bir risk etmeni olarak kabul
edilmektedir. Saghikli beslenme gibi degistirilebilir
risk etmenleri yardimc treme teknikleri (YUT)
bagarisinda  etkilidir.  Infertilitenin
tedavisindeki diger degistirilebilir risk etmenleri ise,
sigara ve alkol kullamimi ile obezitenin varhgidir.
Infertil ¢iftlerin tedaviye uyum saglamalariyla olumlu
sonuglarin gozlemlenmesi mimkiin olmaktadir. (7).
Ureme cagindaki erkekler arasinda sagliksiz beslenme
aligkanhiklarinin yaygin olmasi, 6zellikle diyetlerinde
doymus yag asitleri, trans yaglar ve sodyumun
yuksek, sebze ve meyvelerin (antioksidanlar ve
flavonoidlerden zengin olan) ise dugsiuk alinmasi,
saghik durumlarini olumsuz etkilemektedir (8).

tedavisinin

Reaktif oksijen tiirleri (ROS)'un dogas1 ve diizeyleri ile
ROS’a maruz kalma yeri ve uzunluguna bagh olarak
ROS sperm iglevi tizerinde yararh veya zararh etkilere
sahip olabilir. Sperm epididimal gecis sirasinda
ilerleyici olarak hareket etme yetenegini kazanir,

ancak kadin kanalinda “kapasite” ad1 verilen bir dizi
fizyolojik degisiklikle dolleme yetenegini kazanirlar
(9). Fizyolojik durumlar altinda, kapasitans ve
akrozom reaksiyonu icin gerekli olan az miktarda
ROS’u spermatozoa yapar. Siperoksit anyonu bu
surecte rol oynamaktadir. Spermatozoanin oksidatif
hasara duyarli oldugu bilinmektedir ¢tinku plazma
membranlari coklu doymamis yag asitleri bakimindan
zengindir ve dusik dizeyde temizleyici enzimlere
sahiptir. Farklilasma asamalarinda erkek tohum
hicrelerinin ROS tretme potansiyeline sahip oldugu
bilinmektedir. Semende lokositlerden asir1 anormal
spermatozoa ile asir1 ROS olusumu infertiliteye neden
olabilir (10).

Reaktif oksijen
sperm DNA’s1

tirevlerinin asir1  birikiminin
uzerinde zararhh etkileri vardir
ve sperm DNA’sinin temel oksidatif drunu
8-oksodeoksiguanozinin (fragmentasyon ve
mutasyona neden olan) olusumuna yol acmaktadir.
Bu nedenle arastirmacilar antioksidan destekleri
kullanarak reaktif oksijen tiirlerinin sperm tizerindeki
etkisini azaltma dustncesi Uzerinde durmuslardir
(11-13).

Bu derleme yazida diyet, antioksidanlar ve erkek
infertilitesi  arasindaki  iligkinin  incelenmesi
amaclanmistir.
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Erkek infertilitesi ve Besin Bilesenleri Arasindaki
iliskinin Degerlendirilmesine Yonelik Yapilan Baz1
Arastirmalar

Oksidatif stres, erkek infertilitesine neden olan bozuk
spermatogeneze katkida bulunmaktadir. Yapilan
calismalarda karnitin, C ve E vitaminlerinin infertilite
uzerine olumlu etkilerinin oldugu ve birinci basamak
tedavide kullanilabilecegi bildirilmistir. Glutatyon,
selenyum ve koenzim Q,, gibi antioksidanlarin
ise ikinci basamak tedavide dusuntlebilecegi
belirtilmistir (14,15). Bununla birlikte idiyopatik erkek
infertilitesinin tibbi tedavisinde antioksidan destegin
etkinligini ve giivenligini belirlemek icin randomize
kontrolli arastirmalara gerek duyulmaktadir. Ayni
zamanda her bir bilesigin, semenin parametreleri
uzerine etkilerinin ve dollenmeyi arttirmak icin
uygun dozun belirlenmesi gerekmektedir (16).

Erkek infertilitesi Uzerine mikro besin 0Ogelerinin
etkisini saptamaya yonelik yapilan epidemiyolojik ve
klinik calismalar Tablo 2’de verilmistir (11,17,19,23-
30).

Dubai’de yapilan bir ¢calismanin (17) sonuclarina gére
2 ay suresince kullanilan C vitamini destegi (2000 mg/
glin) sonrasi ortalama sperm sayisinin istatistiksel
olarak anlamli oranda yiukseldigi gosterilmigstir
(sirasiyla 14.3x10 (6)/32.8x10 (6) sperm/mL). Ortalama
sperm motilitesi %43’ten %60.1’e ylikselmis ve normal
morfolojiye sahip ortalama spermler ise %31.2’den
%66.7’ye istatistiksel ve klinik olarak anlaml sekilde
yukselmistir. Baska bir calismada (18), 1.000 mg C
vitamini alan grubun sperm Kkalitesinde istatistiksel
olarak anlamh olarak %34 oraninda iyilesme
goruldugu belirtilmistir.

Wang ve arkadaslari (19) yaptig1 calismada, 135 hasta
randomize olarak Grup A (n= 68) ve B (n= 67) olarak
ayrimigtir. A grubu L-karnitin (2 g/giin) ve B grubu E
vitamini (2 g/gin) ile tedavi edilmistir. Tedavi sonrasi
ileri hareketli sperm oraninin (%45.4) tedavi 6ncesine
gore (%28.6) istatistiksel olarak anlamli derecede
arttigl belirlenirken, gebelik orani, tedaviden sonra
Grup A’da (%31.1), B’ye (%3.8) gore anlamli derecede
yuksek bulunmustur.

Vitali ve arkadaglar1 (20) yaptig1 bir calismada,
idiyopatik asthenospermisi olan 47 hastaya, 3
ay siresince 3 g/gin oral L-karnitin vermistir.
Tedavi edilen 47 hastanin 37’sinde (%79), bilesigin
sperm hareketliligi ve hizli lineer progresyonu
uzerinde olumlu etkisinin oldugu, ayrica toplam
sperm sayisinda da istatistiksel olarak anlamh
artis saptandigl bildirilmistir. Randomize, plasebo
kontrolly, c¢ift kor bir calismada 56 gun sireyle
yuksek doz oral C (1000 mg/gin) ve E (800 mg/gun)
vitamini tedavisinin, infertil erkeklerin semen
parametreleri uzerinde olumlu etkisinin olup
olmadif1 arastirlmigtir (21). Genital enfeksiyonu
olmayan ancak asthenozoospermi (<%50 hareketli
spermatozoa) ve normal veya sadece orta derecede
azalmis sperm duzeyi (>7x10° sperm/mL) olan hastalar
incelenmigtir.Calismadaepididimal saklama siiresinin
semen parametrelerine olan etkisini aragtirmak icin,
hastalardan vitamin tedavisinin baglamadan once
ve tedavi sonunda 2 ve 7 gtin bekletme zamanu ile iki
meni 6rnegi vermeleri istenmistir. Tedavinin sonunda
semen parametrelerinde herhangi bir degisiklik
gozlenmemistir ve ek olarak gebelik gozlenmemigtir.
Calisma sonucunda C ve E vitaminleri ile kombine
yuksek doz antioksidan tedavinin konvansiyonel
semen parametrelerini veya 24 saatlik sperm sag
kalim oranini iyilestirmedigi belirlenmistir (21).

Alizadeh ve arkadaslar: (22) yaptif1 60 infertil erkek
uzerinde yapian randomize, c¢ift kor, plasebo ve
kontrolli klinik calismada, mudahale grubundaki
bireylere 80 mg/giin kurkumin nanomicelle 10 hafta
sureyle verilmigtir. Calismanin baslangicinda ve
sonunda semen analizi, total antioksidan kapasite
ve inflamatuvar belirtecler incelenmistir. Calisma
sonunda tedavi grubundaki erkeklerin sperm
sayisinda, dizeyinde ve motilitesinde istastistiksel
olarak anlaml bir fark bulunmustur. Ayn1 zamanda
kurkumin tedavi grubunun total antioksidan
kapasitesini de kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlaml derece de yiikseltmisgtir.

Myo-inositol’in infertilite izerine etkileriniincelemek
icin yapilan in vitro ¢alismada (31) myo-inositolin
(2 mg/mL, 2 saat boyunca), normozoospermik
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Tablo 2. Erkek infertilitesi tizerine mikrobesin Ogelerinin etkisini saptamaya yonelik yapilan epidemiyolojik ve klinik

calismalar
Calisma Calismaya . . .
Yazar/kaynak i . Vitamin/mineral alimi Sonuclar
sekli katilan bireyler

Akmal ve arkadaslar: Deneysel 13 kisi C vitamini destegi Sperm sayisl, sperm motilitesi
2006 (17) calisma (25-35 yas) 2000 mg/gun (2 ay) sperm morfolojisinde gelisme
Hammoud ve arkadaslar1 Kesitsel 147 kisi Serum D vitamini diizeyleri Sperm motilitesi, morfolojisi
2012 (23) calisma (18-67 yas) (20 ng mL < D vitamini <50 ng mL) ve sayisinda gelisme
Wang ve arkadaglari Randomize 135 Kkisi L-karnitin ve E vitamini destegi Sperm motilitesinde gelisme
2010 (19) kontrolli (18-65 yasg) 2 g/gin (3 ay)
Lenzi ve arkadaglari Randomize 60 kisi L- karnitin destegi Sperm diizeyinde ve
2003 (24) kontrolli (20-40 yas) 2 g/gin (2 ay) motilitesinde gelisme
Moslemi ve arkadaglari Deneysel 290 400 IU/gun E vitamini ve 200 pg/gin Sperm motilitesi ve
2011 (25) calisma (20-45) selenyum destegi (100 giin) morfolojisinde gelisme
Lenzi ve arkadaglari Randomize 54 kisi 400 mg/gun E vitamini ve 225 ug/gin Sperm motilitesinde gelisme
2003 (24) kontrolli (>18 yas) selenyum destegi (3 ay)
Eskenazi ve arkadaslar: Kesitsel 97 kisi Diyetle ytiksek C vitamini Yiksek sperm kalitesi
2005 (26) calisma (20-80 yasg) (437-3394 mg), E vitamini (142-833 mg)

ve beta karoten (3973-33444 ug) alimi
Wong ve arkadaglar1 Randomize 211 kisi 5 mg/gun Folik asit ve 66 mg/gin Sperm sayisinda artig
2000 (11) kontrolli (20-40 yasg) ¢inko destegi (26 hafta)
Oliva ve arkadaslari Deneysel 45 kisi Andrositol (1g myoinositol, 30 mg Semen parametrelerinde artis
2016 (27) calisma (>18 yas) L-karnitin, L-arjinin, E vitamin, 55 pg

Selenyum ve 200 pg folik asit) destegi

glinde 2 defa (3 ay)
Safarinejad MR Randomize 186 kisi Koenzim Q10 300 mgx2 /giin (48 hafta) Semen parametrelerinde artig
2011 (28) kontrolli (35-60 yas)
Safarinejad MR Randomize 212 Kkisi CoQ10 300 mgx1/glin (26 hafta) Semen parametrelerinde artig
2009 (29) kontrollu (21-42 yasg)
Safarinejad ve arkadaslar: Randomize 228 Kkisi Ubiquinol 200 mg/gln (26 hafta) Sperm yogunlugu, motilitesi
2012 (30) kontrollu (25-44 yasg) ve morfolojisinde 6nemli artis
erkeklerden izole edilen spermatozoa’nin  aside (DHLA) indirgenir. ALA veya indirgenmis

mitokondriyal islevi etkilemedigi, mitokondriyal
membran potansiyelinin ytiksek oldugu (dogurganhk
potansiyelinin 6l¢imiu) sperm sayisinin ise onemli
derecede arttirdigl gosterilmistir. Bir bagka in
vitro calismada (32), 20 normozoospermik ve 20
oligoastheno-teratozoospermia hastasi olan 40 erkek
ile yurutilen calismada, myo-inositoliin (2 mg/mL,
2 saat boyunca) iki grupta da sperm motilitesini
arttirdigy, oligo-astheno-teratozoospermia hastalarinda
sperm mitokondriyal islevi gelistirdigi gosterilmigtir.

Alfa-lipoik asit, mitokondride piruvat dehidrojenaz
ve a-ketoglutarat dehidrojenaz icin koenzim olarak
gorev yapar. Hiucreler ve i¢ dokularda ALA, bir
antioksidan olarak daha giicli olan dihidrolipoik

sekli olan DHLA, hem lipit hem de sulu fazlarda bir
dizi oksijensiz radikal turiunu sondurir, metallerle
selatlar olusturur ve glutatyon ile etkilegsimler yoluyla
membran lipit peroksidasyonunu ve protein hasarini
onler (33). Haghighian ve arkadaslar: (34) yaptiklar:
randomize kontrolli calismada 12 hafta boyunca
600 mg/gin ALA verilen tedavi grubunun semen
parametrelerinde istatistiksel olarak anlaml iyilesme
goruldigunu gostermiglerdir.

Randomize, plasebo-kontrolli bir calisma da (35), 3
ay sureyle 200 mg/giin Koenzim Q10 verilen infertil
erkekler de mudahale grubunda Koenzim Q10
kulaniminin normal semen parametreleriyle pozitif
iligkili oldugu gosterilmistir.
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Turk ve arkadaglarinin (36) yapmis oldugu in vitro bir
calisma da infertil erkeklerden alinan semen 6rnekleri
incelendiginde seminal plazmalarinin antioksidan
acisindan tukenmis oldugu, dusik dizeyde cinko ve
selenyum minerallerini icerdigini gostermislerdir.

Yuksek dozda antioksidan desteginin semen kalitesini
iyilestirdigi yukarida bahsettigimiz bircok ¢alismada
gosterilmesine ragmen, infertil erkeklerde diyetle
antioksidan alhimi ve sperm kalitesini gosteren
calisma c¢ok simmirh sayidadir ve bu c¢alismalarda
diyet antioksidan aliminin digsik olmas: ile sperm
kalitesinin dugsik olmasi1 arasinda pozitif iligki
gosterilmistir (37,38). Ancak bu gozlemsel calismalarin
cogunda calismaya katilan bireyler infertil erkekler
ile yapilmamuistir.

SONUC VE ONERILER

Bu konuda yapilan ¢alismalar cogunlukla antioksidan
desteklerinin sperm kalitesitizerine etkisiniincelemek
uzerine yogunlagmistir. Bunlarin buyuk bir kisminda
bireylere antioksidan vitamin ve minerallerin gunlik
onerilen diyetle alim miktarinin (RDA) tzerinde
miktarlar verilmisgtir. Diyetle antioksidan alimi ve
infertil erkeklerde sperm Kkalitesi iligkisini inceleyen
calismalar oldukca simirli sayida olmakla birlikte
gozlemsel ve kesitsel calismalardan olusmaktadir.
Ancak mevcut calismalar 1s18inda, diyetle yeterli
antioksidan aliminin ya da antioksidan desteklerinin
sperm morfolojisi, motilitesi ve sayis1 Uizerine olumlu
etkilerinin oldugu belirlenmistir. Erkek fertilitesi
uzerindeetkiliolanyasamtarzinin,ireme performansi
uzerindeki olumsuz etkilerini énlemek icin, ciftlere
saghiklh yasam ve beslenme aligkanliklarinin
kazandirilmasi ve stiirdirilmesi amaclanmalhdir. Bu
dogrultuda benimsenmesi gereken multidisipliner
yaklasim icerisinde diyetisyenlerin, etkin ve nitelikli
danismanlik ve egitim hizmetinin sirdirilmesinde
onemli rol ve sorumluluklari bulunmaktadir.
Erkek infertilitesinde mikro besin 6gelerinden olan
antioksidan vitaminlerin ve minerallerin roli daha
cok kesitsel ya da in vitro ¢caligmalarla arastirilmistir.
Cesitli calismalarda, ROS diizeyleri subfertil

hastalarda normal fertil erkeklere gore daha ytiksek
ve seminal antioksidan diizeylerinde anlaml olarak
daha disik bulunmustur. Reaktif oksijen tiirevleri ve
erkek infertilitesinin nedenleri arasinda onemli bir
etmendir. Buyizden de bu ROS’lar1 temizleyici 6zelligi
olan antioksidan oOzelliklere sahip besin ve besin
desteklerinin erkek infertilitesinin 6nlenmesinde/
geriletilmesinde etkili oldugunu gosteren ¢alismalar
bir hayli fazladir. Ancak hangi infertilite tipinde,
diyetle antioksidan aliminin ne miktarda olmasi
gerektigi, hangi antioksidan besinlerin/desteklerin
ne dozda tuketilmesi gerektiginin tam olarak
saptanabilmesi icin gelecekte bu konunun daha genis
caply, randomize-kontrolli girisimsel arastirmalar ile
desteklenmesi gerekmektedir.

Cikar catismast = Conflict of interest: Yazarlar c¢ikar
catismast olmadigini beyan ederler. = The authors declare
that they have no conflict of interest.
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