
Giriş

Korunmasız 1 yıllık süreye rağmen çocuk sahibi olmak 

isteyen çiftlerin %15’inde infertilite sorunu bulunmaktadır 

(1). İnfertilite sorunu yaşayan çiftlerin %50’sinde ise soru-

nun temelinde erkek faktörünün rol oynadığı düşünülmek-

tedir (2). Erkek fertilitesi üreme sisteminin her aşamada 

fonksiyonel çalışmasına bağlıdır. Üreme sisteminin ciddi 

kimyasal maddelere maruz kalması üreme kapasitesinde 

çeşitli kusurlara neden olmaktadır. Sperm kalitesi üzerine 

yapılan son çalışmalar çevresel etmenlerin etkisinin gene-

tik kusurların neden olduğu etkiden daha fazla olduğunu 

ortaya koymuştur (3–7). Bu toksik etkilerin mekanizmala-

rının ortaya konulması infertilite tedavisinde yeni strateji-

lerin geliştirilmesine olanak sağlayacaktır.

Spermatogenez

Spermatogenez aktif cinsel yaşam sürecinde, ön hipofiz 

gonadotropik hormonlarının uyarısı sonucunda testislerde-

ki seminifer tüplerde gerçekleşen matür sperm oluşması 

olayıdır. Spermatogenez puberteyle birlikte başlar (13–16 

yaş) ve yaşlanmayla hızı yavaşlamakla birlikte yaşlılığın son 

dönemlerine kadar sürebilir. Matür spermler spermatogo-

nium germ hücrelerinden oluşmaktadır. Bu süreç sperma-

togoniumların mitoz ile çoğalma aşaması olan spermato-

sitogenez, oluşan spermatogoniumun mayoz bölünme ile 

DNA yapısının yarıya düştüğü aşama ve spermin matür 

hale ulaştığı spermiyogenez aşamalarını içerir (Şekil 1). Tes-

tiste germ hücreleri ile birlikte peritübüler myeloid hücreler 

ve germ hücrelerine yapısal, immünolojik ve nütrisyonel 

desteği sağlayan sertoli hücreleri de bulunmaktadır (8,9).

Testisin esas endokrin salgısı testosterondur. Testos-

teron interstisyel hücreler (Leydig hücreleri) tarafından 

sentez edilir. Testosteronun, spermatogenez üzerine et-

kilerine ilaveten sekonder seks karakterlerinin oluşumu, 

cinsel olgunlaşma, genital kanallar ve yardımcı bezlerinin 
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fonksiyonlarının devamlılığında da rolü vardır. Erkek seks 

hücrelerinin yapımı testisin başlıca ekzokrin fonksiyonu 

olup, pek çok faktöre bağlıdır. Hipofizin anterior lobundan 

salgılanan follikül stimüle edici hormon (FSH) memelilerde 

spermatogenezisi stimüle eder. FSH direkt olarak Sertoli 

hücrelerini etkileyerek androgen bağlayıcı protein (ABP) 

sentezi ve salınımını stimüle eder. ABP testosteron ile 

bağlanıp seminifer tubul lümenine salınır. Sertoli hücreleri 

aynı zamanda inhibin denilen bir diğer testiküler hormo-

nu da salgılamaktadır. İnhibin kana geçerek ön hipofizden 

FSH salınımını inhibe eder.

Spermatogeneziste testis hormonu olan testesteron 

ile hipofiz hormonları olan FSH, LH ve androjen taşıyı-

cı proteinlerin rolü vardır. Ergenliğe ulaşıldığında hipofiz 

ön lobundan salgılanan LH testisin interstisyel dokusun-
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da bulunan Leydig hücrelerini etkileyerek testesteronun 

salgılanmasına neden olur. Dolaşım ile tubuluslara gelen 

testesteronun ABP ile oluşturduğu kompleks spermato-

goniumları etkileyerek mitozu başlatmaktadır. FSH sper-

matogenezisin başlatılması, LH ve Testesteron hormonu 

ise sürekliliği için gereklidir (10,11).

Çevresel faktörlerin spermatogeneze etkisi

Sperm parametreleri kişisel sağlık etkenleri (diyet, eg-

zersiz, obezite ve fizyolojik stres), suistimal edilen mad-

deler (alkol, sigara, anabolik steroidler vb) ve çevresel 

faktörler (radyofrekans elektromanyetik radyasyon, çevre 

kirliliği, ısı) tarafından etkilenmektedir (12). 

Vücut kitle indeksinin yüksek (VKİ>25 kg/m2) ya da 

düşük(VKİ<20 kg/m2) olması, besinsel doymuş yağla-

rın yüksek tüketimi, erkek fertilitesine olumsuz etki eder 

(13,14). Diğer taraftan diyetteki omega-3, omega-6, vi-

tamin C ve E, çinko, selenyum, folat, karnitin, karotenler 

sperm kalite ve sayısını artırmaktadır (15,16). Düzenli eg-

zersiz yapmak, VKİ’ni optimal seviyede tutmayı sağladığı 

gibi testosteron seviyesini FSH ve LH üzerinden artırarak 

sperm parametreleri üzerine olumlu etki yapar (17). Savaş 

dönemlerinde, stresli iş hayatında, sınav dönemlerinde 

görülen fizyolojik stresin sperm kalite ve sayısını azalttığı 

izlenmiştir (18–20). Alkol, sigara, anabolik steroid, opiat 

kullanımı yine sperm hücreleri üzerinde olumsuz etkiler 

oluşturmaktadır (21–24). Ayrıca cep telefonu kullanımı, 

kirlilik, ısıya ve sigara dumanına maruz kalma gibi çevresel 

etkenlerde sperm kalite ve sayısını etkilemektedir. 

Tüm bu sayılan etkenlerin doğrudan ya da dolaylı ola-

rak sperm üzerine etkileri mevcut olup, spermatogenez 

aşamalarında serbest oksijen radikallerinin (ROS) fonk-

siyonu da ayrıca önem arz etmektedir. Artmış ROS sevi-

yeleri, özellikle lipid peroksidasyonu yoluyla sperm kalite 

ve fonksiyonunun azalması ile sonuçlanır (25). Tablo 1’de 

spermatogeneze etki eden çevresel faktörler özetlenmiştir.

1. Sigara

Sigaranın sperm kalite ve sayısına etki mekanizma-

sı tam olarak gösterilememişse de olumsuz etkisi açıktır 

(22). Testise ulaşan oksijen miktarını azaltmakta, bu du-

rum da spermatogenez için gerekli olan yüksek metabolik 

ihtiyacı ve ROS miktarını da artırmaktadır. Sigara içinde 

bulunan kadmiyum, benzopiren, karbon monoksit, nafta-

lin gibi metabolitlerin neden olduğu oksidatif stres sper-

matogeneze doğrudan etki oluşturmakta, sperm DNA 

kırıklarına neden olmakta, sperm sayı ve kalitesini düşür-

mektedir (12,22,26).

2. Radyofrekans elektromanyetik radyasyon(RF-EMR)

Cep telefonunun yaygın kullanımı RF-EMR’in gonad-

lara zararlı etkisini artırmıştır (27). Birçok hayvan modelli 

çalışmada RF-EMR artışıyla Leydig hücrelerinin, semini-

fer tübüllerin ve spermatozoaların direkt etkilendiği ve 

spermatogenezin bozulduğu tespit edilmiştir (28). Ayrı-

ca insan gözlemsel çalışmalarında sperm sayı, hız ve ka-

litesinde uzun süre cep telefonu kullanımına bağlı olarak 

düştüğü de gösterilmiştir (29,30). Bu etkilere ROS sevi-

yesindeki yükselme ve total antioksidanlardaki düşmenin 

neden olduğu düşünülmektedir (31).

3. Isı 

Testis skrotumda yer alıp, bu sayede vücut sıcaklığın-

dan 2–4oC altındakıki ortam spermatogenez için ideal 

sıcaklığı sağlamaktadır. Yükselen sıcaklık infertilite için 

potansiyel risk faktörüdür (32). Yapılan birçok çalışmada 

ısının germ hücre kayıplarına neden olduğu, sertoli hücre 

fonksiyonunu bozduğu, sperm hareketliliğini ve sayısını 

azalttığı gösterilmiştir (32,33). Kriptorşidizm, varikosel ve 

akut ateşli hastalıklarda bozulan testis sıcaklık değerlerinin; 

spermatogenez mekanizmasını olumsuz yönde etkilediği 

rapor edilmiştir. Varikoselektomi sonrasında testis sıcaklık 

düzeyindeki normalleşme sperm kalite ve sayısında artışı 

sağlamaktadır (34).

Sauna’nın sık kullanılması, uzun süre oturma pozisyo-

nu, araba sürme, sıkı kıyafetlerin giyilmesi, dizüstü bilgisa-

yar kullanımının skrotal ısıyı arttırdığı ve spermatogenez 

mekanizmasını bozduğu da gözlenmiştir (34–36).
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Tablo 1. Spermatogeneze etki eden çevresel faktörler

1. Sigara
2. Radyofrekans elektromanyetik radyasyon
3. Isı
4. Östrojen analogları
5. Dioksinler
6. Ağır metaller
7. Pestisitler
8. Diğer kimyasallar
9. Destek besinler (Arginin, çinko, selenyum) 
 (Olumlu anlamda)



4. Östrojen analogları

Bisfenol (BPA) ve ftalat doğada yaygın bulunan plastik 

atıklarındandır (37,38). BPA teneke kutularda, plastik sak-

lama kaplarında, biberonlarda, diş dolgularında, kompakt 

disk benzeri materyaller (CD, DVD) gibi birçok yapıda bu-

lunmaktadır (39–41). Ftalat ise kosmetik ürünlerde, ilaç-

larda, oyuncaklarda, boyalarda ve inşaat malzemelerinde 

bulunmaktadır (42). Bu kimyasalların oral alınması, inhale 

edilmesi ya da transdermal maruz kalınması insanlarda 

en sık vücuda alınma yollarıdır. Yapısal olarak BPA öst-

rojen analoğudur. Bu yapısal özelliği endokrin sistemde 

fonksiyonel bozucu etki göstermesine yol açmaktadır 

(5,39). Hayvan deneylerinde düşük dozda (25 ng/Kg) 

kullanımının sperm sayısını düşürdüğü, spermatogenezi 

bozduğu, DNA yıkımlarına ve sperm morfolojisine zarar 

verdiği izlenmiştir (43–48). Ftalatlar da BPA gibi endokrin 

sistem üzerine zararlı etkiye sahiptir (5,49). Ftalat maru-

ziyeti %40–69 oranında erkek infertilitesine neden ol-

maktadır (50). BPA benzeri etki ile hormonal fonksiyon-

ları bozmakta Sertoli hücrelerini olumsuz etkilemekte ve 

germ hücre apoptozisine neden olmaktadır. Tüm bunla-

rın dışında; Ftalat spermatogenez, kolesterol biyosentezi, 

testosteron üretimi ve oksidatif stres yolaklarında görev 

alan genlerde de epigenetik değişikliklere neden olmak-

tadır (51–56).

5. Dioksinler

Dioksin lipofilik kimyasal türlerindendir. Doğada yok 

olmayan oldukça dirençli bir madde grubu olup, bu yı-

ğılma sonucunda ciddi toksik etkilere neden olmaktadır 

(57). Dioksin genelde Pestisid yapımında kullanılmakta 

olup, medikal artık ve plastik maddelerin yakılması ile or-

taya çıkmaktadır. Toprakta, göllerde ve denizlerde yüksek 

oranda bulunduğu tespit edilmiştir (58). Toksik etkisini 

hidrokarbon reseptörlere bağlanabilme yeteneğinden al-

maktadır (59). İnsanlarda immün sistemin baskılanmasına, 

tiroid disfonksiyonuna ve üreme ve gelişme anormalliğine 

neden olmaktadır. Sperm sayısını düşürmektedir (60,61).

6. Ağır metaller

Ağır metaller doğada yaygın olarak bulunmaktadır. En-

düstriyel yapılar, yiyecek, besinsel destekler, su, hava, al-

kol, sigara, vb. birçok alanda saptanmaktadır (62). Kurşun, 

civa, kadmiyum, arsenik ve krom sözü edilen bu toksik 

ağır metallerin başlıca olanlarıdır (63,64). Ağır metallerin 

üreme sağlığına başlıca olumsuz etkileri spermatogene-

zisin birçok aşamasında ve testisteki hormonal dengede 

görülmektedir. Ayrıca ROS miktarını da arttırmakta, DNA 

yıkılmasına ve spermatozoa apoptozisine neden olmak-

tadırlar (63,65). Kadmiyum spermatogonyum hücreleri-

nin yıkımına, kurşun sperm kuyruk anomalilerine ve serto-

li hücre morfolojisi bozukluğuna, alüminyum plazma zarı 

enzimlerini etkileyerek spermatogenezisin bozulmasına 

neden olmaktadır. Krom da sözü edilen benzer etkilere 

sahiptir (66,67).

 7. Pestisitler

Pestisitler, yiyecek üretimini arttırmak, korumak ve 

hızlandırmak amacıyla kullanılan endüstriyel madde-

lerdir. Pestisitler genel olarak böceklerin ve mantarların 

yok edilmesi, zararlı otların ortamdan uzaklaştırılması ve 

gübre yapımında kullanılmaktadır. Çalışmalar bu madde-

lerin, endokrin sistem bozucu etkilerinin olduğunu gös-

termiştir. Spermatogenez üzerine hormonal ve genomik 

yoldan etki etmektedirler. Hormonal dengeyi bozmakta 

(testosteron miktarını azaltmakta) ve gen ekspresyonu-

na neden olmaktadırlar. Sertoli hücre fonksiyonuna etki 

ederek sperm morfolojisini değiştirmekte ve sayısını 

azaltmaktadırlar. Ayrıca ROS üretimini de arttırmaktadır-

lar (68,69). 

8. Diğer kimyasallar

Yapıştırıcılar, boya çıkarıcılar, mürekkep ve mürekkep 

çıkarıcılar, temizleme ve yağ giderme maddeleri, boya, 

vernik, cila ve reçinelerin içerdiği çözücüler ile plastik, klor-

landırılmış lastik, alevlenme geciktirici maddeler, mikroe-

lektronik devrelerde bulunan bifeniller spermatogenezisi 

bozan, doğada bulunan kimyasallar arasındadır (70,71).

9. Spermatogenezise destek sağlayan besinler

Spermatogenezise olumlu etki eden besinler arasın-

da Arginin, Çinko, Selenyum, Koenzim Q10, Karnitin ve 

L-Karnitin, Glutatyon, Vitamin E,A ve C yer almaktadır. Bu 

besinler sperm kalite ve sayısını arttırmaktadır ve infertilite 

tedavisinde kullanılmaktadır (18,72–78).

Sonuç

Birçok çevresel faktör spermatogenezise olumsuz 

etki etmekte ve erkek infertilitesine neden olmaktadır. Bu 
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maddeler farkına varmadan yan etkilere neden olmakta 

ve infertil erkek sayısını arttırmaktadır. Bu alanda yapıla-

cak yeni çalışmalar infertilite üzerindeki çevresel etkenleri 

açığa çıkaracak önlemler alınmasına ışık tutacaktır. Bunun-

la beraber bazı gıda desteklerinin ise spermatogenezise 

olumlu etki gösterdiği de unutulmamalıdır.
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