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OZET

Bu calismanin amaci idiopatik astenozoospermisi olan hastalarda asetil-L-karnitin kullaniminin
spermatozoa motilitesine etkisini incelemektir.

En az 2 yillik infertilitesi olan ve izah edilemeyen astenozoospermisi olan 42 hasta ¢alismaya alinmistir.
Antisperm antikor, sistemik hastalik, genital kanal enfeksiyonu (Chlamidia ve ureaplasma dahil), klinik veya
Doppler ile saptanmis varikosel, kriptorsidizm veya orsit tespit edilen hastalar ¢alisma disinda birakilmistir.
Spermiogramlar tedavi Oncesi, tedaviden 3 ve 6 ay sonralarinda ayni kisi tarafindan degerlendirilmistir.
Hastalar 3 ay siire ile 1 gram/giin (2 paket/giin) asetil-L-karnitin (Proxeeed®, Sigma-Tau Pharm, Inc. USA)
kullanmislardir.

Mililitredeki sperm sayisinda degisiklik olmamasina karsin, sperm motilitesi 3. ve 6. aylarda baslangica
gore anlamli artis gosterdi (%021,6+1,1’den %035,2+1,3 (p<0.001)). Calismaya alinan 42 hastanin 6 aylk
takipleri sirasinda 3 hamilelik meydana gelmistir.

Oral asetil-L-karnitin kullanimi idiopatik astenozoospermide sperm kalitesini ylkseltebilir.

Anahtar Kelimeler: Astenozoospermi, asetil-L-karnitin

ABSTRACT

In this study we aimed to evaluate any possible effect of acetyl-L-carnitine on sperm motility in patients
with idiopathic asthenozoospermia.

42 patients with infertility and idiopathic asthenozoospermia with at least 2 years duration have been
enrolled in this study. None of the patients had antisperm antibodies nor systemic disease, genital tract
infection (including Chlamydia and Ureaplasma), clinically relevant or subclinical (found on Doppler study)
varicocele, criptorchidism or orchitis. Sperm analysis was done by the same technician before the treatment
and by the 3" and 6™ months after the treatment. All patients received 1 gram/day (two packages/day) of
acetyl-L carnitine (Proxeed®, Sigma-Tau Pharm., Inc, USA) for 3 months.

Although the sperm concentration per mililiter were not elevated, sperm motility were enhanced
remarkably at 3" and 6™ months after the treatment compared to the pre-treatment values (from 21,6%z1,1
to 35,2%=1,3 (p<0.001)). Three of the infertile couples had babies during the 6 months of follow-up.

Oral administration of acetyl-L-carnitine may improve sperm quality in idiopathic asthenozoospermia
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GIRIS

Asetil Kkarnitin sperm enerji metabolizma-
sinda onemli roli olan ve sperm hareketi icin
bagslica kaynaktir?. Karnitinin fonksiyonlari ara-
sinda uzun zincirli yag asitlerinin mitokondrial
matrikse transportu, asetil birimlerinin mitokond-
ri icine translokasyonu, mitokondrial agil-KoA/
KoA oraninin diizenlenmesi yoluyla mitokondri
ici glikoz ve amino asit katabolizmasinin diizen-
lenmesi vardir*®. Diyet ile aliminin yani sira in-
san organizmasinda karaciger, beyin, epididim
ve bobrek dokularinda lizin ve metiyoninden
sentezlenmektedir®. Karnitin kismen esterlenerek
asetil karnitin haline gelir ve spermatozoanin epi-
didimden gegisi sirasinda spermatozoa tarafindan
kismen alinir®.

Daha 6nceki bazi calismalarda seminal sivi-
da L-karnitin iceriginin sperm sayl ve motilitesi
ile iliskisi gosterilmistir®’. Sperm motilitesi bo-
zuk hastalarda asetil-L-karnitin/L-karnitin ora-
ninda azalma oldugu belirtilmistir®.

Bu calismanin amaci idiopatik astenozoo-
spermisi olan infertil hastalarda asetil-L-karni-
tin’in oral kullaniminin sperm motilitesine olabi-
lecek etkisini incelemektir.

GEREC ve YONTEM

En az iki yilhik infertilitesi olan ve izah edi-
lemeyen astenozoospermisi olan 42 hasta calis-
maya alinmistir. Antisperm antikor, genital kanal
enfeksiyonu (Chlamidia ve ureaplasma dahil),
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sistemik bir hastalik, klinik veya Doppler ile sap-
tanmis varikosel, kriptorsidizm veya orsit tespit
edilenler calisma disinda birakilmistir.

Asetil-L-karnitin  (Proxeeed®, Sigma-Tau
Pharm, Inc. USA) hastalara 3 ay sure ile giinde 1
gram (2 paket/gin) oral olarak suda eritilen toz
seklinde verilmistir. Spermiogramlar tedavi 6n-
cesi, tedaviden 3 ve 6 ay sonralarinda ayni Kisi
tarafindan degerlendirilmistir.

Spermiogramlar Diinya Saglik Orgutiinin
(WHO, 1992) kriterlerine gore degerlendirilmis-
tir. Spermiogramlarda mililitrede sperm sayisi,
ikinci saatlerdeki motilite, normal morfoloji gos-
teren spermatozoa ylzdeleri kiyaslanmistir.

Spermiogram parametrelerinin tedavi dncesi
ve sonrasl ile kiyaslanmasi student’s t-test ile ya-
ptimistir.

BULGULAR

Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi spermio-
gram sonuglari Tablo 1’de 6zetlenmistir. Mililit-
redeki sperm sayisinda tedavi 6ncesi ile sonrasi 3
ve 6. aylar arasinda istatistiksel anlamli degisik-
lik olmamustir.

Tedavi | Tedavi3. | Tedavi
Oncesi ay 6. ay

Sperm sayIsl
(10° mI) 28.3+3.3 | 31.2+2.0 | 29.6+3.5
Motil * N
spermatozoa (%) 21.6+1.1 | 30.3£1.3 | 35.2£1.3
Normal

morfoloji (%) 54.9+1.2 | 53.2+1.0 | 54.2+1.4

Tablo 1. Spermiogram sonuglari (WHO, 1992) (*(p<0.001)
tedavi 6ncesine gore)

Sperm motilitesi tedavi éncesine gdre 3. ve
6. aylarda artmis ve tedavi dncesine gore istatis-
tiksel olarak anlamlihk gdstermistir (p< 0.001).
Spermatozoa morfolojisi tedavi dncesi ve sonra-
sinda degisiklik gostermemistir.

Calismaya alinan 42 hastanin 6 aylik takip-
leri sirasinda 3 hamilelik meydana gelmistir.

TARTISMA

Astenozoospermi infertilitenin izah edile-
meyen sebepleri arasinda yer almaktadir ve kli-
nikte siklikla karsimiza ¢ikmaktadir. Spermato-
zoanin enerji metabolizmasinda roli olan karniti-
ne iliskin degisikliklerin metabolik bozukluga
yol acarak motiliteyi olumsuz etkileyebilecegi 6n

gortlmektedir. Uzun zincirli yag asitlerinin mito-
kondria icine tasinmasi, yag asitlerinin oksidas-
yonu karnitine bagimli igslemlerdir ve major ener-
ji kaynagidir’. Calismamizda semende karnitin
veya asetil karnitin dizeyleri degerlendirilmemis
olmasina ragmen, izole astenozoospermisi olan
infertil hastalarda, sperm enerji metabolizmasi
icin gerekli ve 6zellikle uzun zincirli yag asitleri-
nin mitokondri icine girisini saglayan asetil-L-
karnitinin oral kullaniminin sperm motilitesini is-
tatistiksel olarak anlamli bigimde arttirdigi gorul-
mektedir.

Costa ve arkadaglari tarafindan yapilan ¢ok
merkezli bir ¢aligmada karnitinin L-karnitin for-
munda verildigi ve sperm motilitesini olumlu et-
kiledigi bildirilmistir”. Bizim calismamizda L-
karnitin yerine asetil-L-karnitin kullanmamizdaki
amag, yag asitlerinin mitokondriye girisini asetil-
lenmis L-karnitinin saglamasi nedeni ile tedavide
daha etkin olabilecegimizi dustinmemizdir.

Karnitin yetmezligi sperm motilitesini o-
lumsuz etkileyecek bir patolojidir'®. Karnitinin
insan vicudunda sentezlenmesi igin gerekli olan
4-butirobetain hidroksilaz enzimi sadece karaci-
ger, beyin, epididim ve bdbrek dokularinda bu-
lundugundan sentez bu dokularla sinirhdir'. Be-
yin ve epididim sentezledikleri karnitini lokal o-
larak tuketmektedirler. Karnitin yetmezligine se-
bep olan faktorler arasinda diyetle alinim azhgi,
bozulmus karnitin sentezi, karnitin transportunda
bozulma, atithminda artis ve ihtiyagta artis olabi-
lir. Ozellikle doku yaralanmasi, strese maruz kal-
ma ve enfeksiyon durumlarinda karnitin ihtiya-
cinda ve kaybinda artis olmaktadir®. infertil er-
kekte stres ve genital kanal enfeksiyonu sik kar-
stlasilan bir durumdur. Dolayisiyla karnitin yet-
mezligi kantitatif olarak tespit edilmemis olsa
bile izole astenozoospermik hastalarda ampirik
olarak asetil-L-karnitin verilmesinin alternatif bir
tedavi olabilecegini dusiindurmektedir. 4-butiro-
betain hidroksilaz gibi enzimler yaninda demir,
askorbik asit, piridoksin ve niasin de kofaktor
olarak karnitin sentezinde gereklidir'2. Tedaviye
bu faktorlerin de eklenmesi distinulebilir.

Epididim fonksiyon bozuklugu ve buna bag-
Ii karnitin yetmezligi, spermlerin karnitin ahm ve
kullanim yeteneginin bozuklugu iki calismada
gosterilmistir®*®. Sperm motilitesi bozuk hasta-
larda seminal karnitin diizeyinde azalma oldugu
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bildirilmistir’. Calismamizda asetil-L-karnitin
kullaniminin sperm motilitesine olan olumlu et-
kisi nedeni ile daha sonraki calismalarda serbest
ve esterlenmis karnitinin serumda, idrarda ve se-
mende tayin edilmesi ile spesifik olarak karnitin
yetmezligi olan hastalarin saptanmasi bu tedavi-
nin basarisini arttiracaktir.

Sonug olarak, oral asetil-L-karnitin kullani-
m1 idiopatik astenozoospermide sperm motilite-
sini ylkseltebilir. Ancak etkinligini daha iyi be-
lirleyebilmek icin plasebo kontrollii ve daha ge-
nis hasta sayilari ile yapilmis calismalara gerek-
sinim vardir.
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