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Erkeklerde Kullanilan Cerrahi ve Cerrahi Olmayan
Kontrasepsiyon Yontemleri

insan ve hayvanlarda asiri iremeyi 6nlemek amaciyla eski gadlardan beri kullanilagelen pek gok
yéntem hem erkek hem de disiler i¢in tanimlanmistir. Ureme faaliyetlerinin devamli veya gegici bir
sure igin durdurulmasi olarak tanimlanan kontrasepsiyonun pratik kullanimi erkeklere oranla
disilerde daha yaygindir. Bununla birlikte, hem insan hem de hayvanlarin erkek bireylerinde
kullanilan degisik kontraseptif yontemler bulunmaktadir. Cerrahi yontemler farkl tur erkeklerde
radikal bir ¢6zim olmasina ragmen, bu alanda yapilan ¢aligsmalarin buyik ¢ogunlugu gonadotropin
sekresyonunun engellenmesi, hormonlara kargi asi Uretilmesi, farkli bitkiler ve sperm-spesifik-
antijenlerin kullanilmasi gibi cerrahi olmayan yontemler lzerinde yogunlagsmaktadir. Testisin ve
sperm kanallarinin yapisini bozan kimyasal ajanlar, kontrasepsiyonda etkili olmalarina karsin
istenmeyen yangisal durumlara ve agri gibi yan etkilere neden olmaktadir. Hormonal asilar, bitkiler
ve sperm-spesifik-antijenler genellikle kisa sureli bir kontrasepsiyon saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kontrasepsiyon, sperm, testis, lireme hormonlari, asilama

Surgical and Non-surgical Contraception Methods Used in Males

Many methods that have been used preventing overgeneration in humans and animals since
ancient times were defined for both males and females. Practical use of contraception, which was
defined as the permanent or temporary cessation of reproductive activity, is more common in
females than in males. However, there are different contraceptive methods used in males of both
humans and animals. Although surgical procedures are the radical solution in different types of
males, the vast majority of the works in this field have focused on the non-surgical procedures such
as prevention of gonadothropin secretion, producing vaccines against hormones, using different
plants, and sperm-specific-antigens. Chemical agents that disrupt the structure of testes and sperm
ducts causes undesired side effects such as inflammatory conditions and pain, despite being
effective in contraception. Hormonal vaccines, plants and sperm-spesific-antigens often provide a
short-term contraception.

Key Words: Contraception, sperm, testis, reproductive hormones, immunisation

Girig

Kontrasepsiyon gebe kalmanin o6nlenmesi, istenmeyen mevcut gebeliklerin
sonlandiriimasi, dolayisiyla dogumlarin sinirlandirimasi amaciyla uygulanan tim
yontemler olarak tanimlanmaktadir. Ginimuzde hem insanlarda hem de hayvanlarda
bu amacla kullanilan bazi yéntemler bulunmaktadir. Aslinda ekonomik 6zelligi olan
hayvanlarda fizyolojik sinirlar igerisinde gebelik, istenen bir 6zellik olmasina ragmen
kedi ve koépek gibi ekonomik verim Ozellikleri olmayan hayvanlarin ev ortaminda
beslenenleri 6zellikle de sokakta yasayanlari icin istenmeyen gebeliklerin énlenmesi,
Uzerinde 6nemle durulmasi gereken bir konudur (1).

Dunya genelinde basibos kedi ve kdpek sayisinda her gegcen giin meydana gelen
artis, bazi problemleri de beraberinde getirmektedir. Sokak kopekleri tarafindan isiriimis
cocuk vakalari, daha ¢ok buylk sehirlerde sahipsiz hayvanlarin basibos gezmelerine
baglh godzlenen hijyen problemleri ve Ozellikle gelismemis Ulkelerde kuduz viriisi igin
vektdr gorevi yapan sokak kopeklerinin neden oldugu insan o6liimleri bu problemlere
ornek olarak gdsterilebilir (2). Amerika’da her yil ortalama 10-20 milyon istenmeyen kedi
ve kopek otenazi edilmektedir. Birka¢ milyon basibos sokak hayvani ise acglk veya
otoyollardaki trafik kazalari sonucu Olmekte ya da baska kétli sonla kargi karsilya
kalmaktadir. Ulkemizde de rakamlar tam olarak bilinmemesine ve Amerika'daki kadar
yuksek olmamasina ragmen binlerce kedi ve kopek, 6zellikle de sokakta yasayanlar, her
yil bu tir durumlara bagli olarak élmektedir. Hemen hemen herkes bdyle bir durum ile
karsilasmasina ragmen c¢ok az kisi kedi ve kdpek sayisindaki artigstan kaynaklanan
problemlere kargi duyarlilik géstermektedir. Sadece basibos sokak kedi ve kdpeklerinin
fertilitelerinin 6nlenerek sayilarinin azaltilmasi, hayvan populasyon kontroll igin yeterli
degildir. Dinya genelinde farkli cografik yerlesim yerlerine bagh olarak, vahsi at ve
esek, geyik, kanguru, yaban domuzu v.b. pek ¢ok hayvan tiri sayisinda gozlenebilecek
asiri artislar Gnemli problemlere neden olacaktir (3).
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Ulkemiz goéz o©ninde bulunduruldugunda 6zellikle
basibos kedi ve  kdOpeklerin  ¢ogalmalarindan
kaynaklanacak problemleri 6nlemek igin hayvanlari
Otenazi etmektense, uygun Kkontraseptif yodntemlerle
uremelerinin 6nlne gecilmesi, hayvan haklari ve insancil
yaklagim adina daha etik bir uygulama olarak karsimiza
cikmaktadir. Disilere gore erkeklerde daha az yayginlikta
yapilan kontrasepsiyon igin insan ve hayvanlarda cerrahi
ve cerrahi olmayan yoéntemler kullaniimaktadir. Bu
derlemede insan ve hayvan turlerinin erkeklerinde
kullanilan farkh kontraseptif yontemler ile ilgili gutincel
bilgiler sunulmaktadir.

1. CERRAHI YONTEMLERLE KONTRASEPSIYON
1.1. Kastrasyon (Orsidektomi)

Kastrasyon cerrahi bir yéntem olup testislerin skrotal
kese igerisinden disariya alinmasi islemidir. Kastrasyon
evcil hayvanlarda binlerce sene 6nce yapiimakta olan
yararli ve dnemli bir operasyondur. Bunun baslangicini
tam olarak saptamak mimkin degilse de, insanlarin
hayvanlari evcillestirmeye bagladiklari zamana kadar
uzanma olasiligi bulunmaktadir.

Kastrasyon, kontrasepsiyon amaci diginda timdrler
(4), travmatik bozukluklar, perineal herniler, testislerin
hipertrofik dejenerasyonlari (5) ve prostatitis (6) gibi
hastaliklari engellemek, insanlari ve diger hayvanlan
Isirma (7), ev icine idrar yapma, evden kagma ve kavga
etme (8) gibi davranissal bozukluklarin 6niine gegmek
maksadiyla da yapiimaktadir (5).

1.2. Vazektomi

Vazektomi, erkek fertilitesinin &nlenmesine karsin
cinsel iglevin surdurilmesine olanak saglayan bir
operasyon olup vas deferensin bir boliminin kesilip
cikariimasi veya baglanmasi olarak tanimlanmaktadir.
Erkeklik hormonlari olan androjenlerin salgilanmasi
etkilenmedigi i¢in cinsel istek devam eder (5, 9).
Vazektomide skrotal kese uUzerinden yapilan kuguk bir
kesi ile spermatozoon akisini sadlayan vas deferens alt
ve Ust uglarindan baglanarak kesilir (10). Bodylelikle
yasam boyu erkegin, disiyi gebe birakmasi énlenmis
olur. Fakat vazektomiyi takiben, erkek kedi ve kdpeklerde
disinin kizginhk déneminde hirginlasma, ciftlesme igin
disarn c¢ikma istegi gibi davranislarin degismeyecegi
unutulmamalidir. Vazektomi sonrasi ¢ogu kdpek bir hafta
sonrasinda azoospermik hale gelir ancak sperma
icerisinde 3 haftaya kadar spermatozoa bulunabilir.
Kedilerde ise bu sire 7 haftaya kadar
uzayabilir. Operasyon gecirmis ve disiyle ik kez
ciftlesecek erkeklerin spermalarinin, spermatozoon igerip
icermediginin anlagiimasi igin mikroskobik incelemeye
tabi tutulmasi gerekir (11).

Erkek kedilerde vazektomi sonrasinda digilerin
kizginlik déneminde evde belirli yerlere idrar yapma
gldist devam edebilir. Bu durum rahatsizlik verici
olursa her zaman igin kastrasyon yapma olanagdi
mumkundar. Erkek aktif oldugundan kizginhktaki disiyi
kolaylikla belirleyip ciftlesme islemini gerceklestirecektir.
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Olay sonucunda gebelik sekillenmeyeceginden ev
yasaminda etkin bir dogum kontrolli saglanmis olacaktir.
Disi bir kedinin bir batinda ortalama 4-6 yavru dogurdugu
ve bunun  yilda iKi kez  gerceklesebilecegi
disunlldiginde, operasyonun ne kadar etkin bir
yontem oldudu anlasiimaktadir. Ayrica kastrasyon
uygulanarak testisleri alinan kedilerde sik karsilagilan
hareketsizlik, kilo alma, idrar yollari taslar olusumu gibi
olasiliklar vazektomi uygulanan hayvanlarda ortadan
kaldirilmis olur. Buna karsin hem kedi hem de
kdpeklerde testislerin mevcut kalmasi, testosteron
seviyesindeki artis ileriki yillar icin olasi testis patolojileri
bakimindan potansiyel risk faktoridar (10). Ancak bu
risk, vazektomi yapilmamis, kisirlagtirilmayan hayvanlar
icin de gecerlidir. Sonug olarak, evde yasayan kedi ve
kopeklerin cinsel iglevlerini dogal olarak surdirmeleri
istendiginde, vazektomi alternatif bir ydntem olarak
Onerilebilir.

2, CERRAHI YONTEMLERLE
KONTRASEPSIYON

OLMAYAN

2.1. Burdizzo (Emaskiilatom) yontemi

Burdizzo genellikle kog ve tekelerde kapal
kastrasyon olarak tanimlanan spermatik kord ve iligkili
kan damarlari ile sinirlerin ezilmesi, dolayisiyla testise
giden kan akiminin kesilmesi amaciyla gelistirilmis bir
alettir. Bu igslem sonucunda testis dejenere olur ve
akabinde atrofi sekillenir.

2.2. Bariyer yontemi (Kondom, prezervatif)

Yeni ve hormonal ybntemlere gore
spermatozoonlarin uterus  bosluguna  gecmesini
engelleyen bariyer yontemler, eski c¢aglardan beri
gebelikten korunma amaci ile insanlarda
kullaniimaktadir. Kontraseptif bariyer yontemlerin ortak
Ozelligi, spermatozoonlarin vajinaya ve dolayisiyla
uterusa ulagsmasini engellemektir. Bariyer yontemlerden
sadece erkek kondomu erkekler tarafindan kullanilirken,
geri kalan kadin kondomu, diyafram, servikal baslik,
vajinal slnger ve spermisit ydntemleri ise kadinlar
tarafindan kullaniimaktadir. Ayrica cinsel yolla bulasan
hastaliklar ve 6zellikle HIV riskini dnlemede kontraseptif
bariyer yontemlerin 6nemi tartisma goétirmeyen bir
gercektir. Bariyer yontemlerde en 6énemli kosul, uygun ve
ideal kullanimin saglanabilmesidir. Uygun kullanildigi
takdirde basari orani %90-95 civarindadir (9, 12-14).

2.3. Geri gekme yontemi (Koitus interruptus)

Geri cekme yontemi birgcok toplumda ciftler tarafindan
dogurganh@i kontrol etmek igin kullanilan ve bilinen en
eski aile planlamasi yéntemlerinden biridir. Geri ¢ekme
yontemine, halk arasinda “cekilme”, “dikkatli olma”,
“digari bosalma”, “erkegin korunmasi” gibi pek ¢ok isim
verilmigtir.  Geri  ¢ekme, iliski sirasinda erkegin
ejaklilasyondan hemen 6nce penisini vajinadan ¢ikarip
disariya bosalmasidir. Ne zaman ejektilasyon olacagini
Onceden kestiremeyen erkeklere ve ardarda ikinci kez
cinsel iliskiye giren erkeklere bu ydéntem 6nerilmez. ilk
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uygulama yilinda gorilen %4-18'lik basarisizlik oranlari,
bu yontemin en o6nemli dezavantajidir. Ayrica cinsel
iliskinin plato fazinda yarida kesilmesi, eslerin cinsel
doyumlarini azaltabilir. Geri ¢ekme higbir yontem
kullanmamaktan cok daha iyi kontrasepsiyon saglar.
Bitin dinyada herkes tarafindan her durumda higbir
ara¢ veya inceleme gerektirmeden ve komplikasyon
korkusu olmadan uygulanabilmesi, bu ydntemin en
olumlu yénadur (9, 13, 14).

2.4. Sicak uygulama y6ntemi

Bu yontemin gegmisi Hipokrat'a dayanmaktadir (9).
Spermatogenesis igin testis ici sicakhidin vicut
sicakligindan 2-5 °C disUk olmasi gerekmektedir.
Skrotum, tunika dartos, muskulus kremaster ve pleksus
pampiniformis  testisin  sicakliginin  disuridlmesinde
(termoregulasyon) gorevli yapilardir (15). Bu yontemde
testisler, agri esiginin altindaki sicaklik derecesinde
(yaklagik 45 °C) spermatogenesis duruncaya ve
spermada olgun spermler goérilmeyinceye kadar
sicakhda maruz birakilir. Koglarda yapilan bir calismada
testisler uzerine 23 glin boyunca yun torbalar takilarak
testis sicakliginda 4.03 °C’lik bir artis saglanmistir. Yin
torbalar cikarildigi gun ko¢ spermalarinda yok denecek
kadar az spermatozoonun bulundugu, motilitenin
sifirlandigi ve anormal spermatozoon oraninin da g¢ok
yukseldigi rapor edilmistir. Ayni ¢galismada yun torbalarin
¢ikariimasindan 62 gin sonra spermatolojik 6zelliklerin
tekrar normale dondigu tespit edilmistir (16). Bu yontem
cesitli yan etkileri ve uygulama zorlugu agisindan tercih
edilen bir ydntem degildir (9).

2.5. Hormonal yontem

Erkeklerde  uygun  gonadal fonksiyon igin
hipotalamustan salgilanan GnRH, hipofiz 6n lobundan
FSH ve LHnin salinimini stimile etmektedir. LH
testisteki Leydig hiicrelerine baglanarak testosteronu
stimlle eder. FSH ise Sertoli hlcrelerine etki ederek bu
hicrelerin sperm Uretiminde gdrev almasini saglar.
Testosteron kan akisina dagilarak hipofiz ve hipotalamus
bezlerindeki geri bildirimi ile kendi seviyesini ayarlar.
Saglikh erkeklerde, LH, FSH ve testosteron kontrol
sistemi ile saniyede yaklasik 1000 sperm Uretimi
gerceklesmektedir (12, 15).

insan ve hayvanlarda kullanilan  hormonal
kontrasepsiyonun temeli; (a) GnRH aktivitesi, dolayisiyla
LH ve FSHnin baskilanmasi, (b) intratestikiler
testosteronun konsantrasyonunun azaltiimasidir (17, 18).
Erkeklerde kullanilan hormonal kontraseptifler
hipotalamus-hipofiz-gonad eksenini baskilayarak
spermatogenesisi  inhibe  etmektedir. Uzun sire
testosteron ve progestagen kullanimi negatif feedback
etki ile; GnRH agonist kullanimi FSH ve LH Uzerine 6nce
stimulatér daha sonra baskilayici etki ile; GnRH
antagonist kullanimi ise dogrudan baskilayici etki ile
testikller spermatogenesise olumsuz etki
yapmaktadirlar. Hormonal kontrasepsiyon amaciyla
insanlarda farkli testosteron analoglari, GnRH agonist ve
antagonistleri ile progestagenler parenteral ve oral yolla
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kullanilmaktadir (9, 14, 18). Bu yéntem hayvanlar
arasinda daha c¢ok kopeklerde tercih edilmis olup
calismalarin buyuk gogunlugu da bu tirde yogunlagsmistir
(3). Progestagenlerden medroksiprogesteron asetat ve
megestrol asetat’in yiiksek dozlarinin sperma kalitesi ve
spermatozoon sayisinda hizli bir disise neden oldugu,
disik dozlarinin ise etkisiz kaldigi bildiriimektedir (19,
20). Pek cok testosteron esterlerinin degisen zaman
periyodunda kdpeklerde spermatogenik aktiviteyi dnemli
diizeyde azalttigi tespit edilmistir (20, 21). Bununla
birlikte testosteron ve progesterona karsi bireysel
farkhhklarla birlikte guvenilirliginin  az olmasi, bu
hormonlar igin veteriner preparatlarinin hazirlanmasinda
kisitlayici faktorler olarak rol oynamaktadir.

insanlarda oldugu gibi hayvanlarda da kullanilan
diger bir hormonal kontrasepsiyon ydntemi ise GnRH
salinimina midahale eden GnRH agonist ve
antagonistlerinin kullanimidir. Bu hormonlarin erkek ve
disilerdeki kontraseptif etkileri yaygin bir sekilde
deg@erlendirilmistir (3). Sperm uretimi ve fertilitenin
azaltilmasi agisindan GnRH analoglarindan deslorelin ve
nafarelin ile énemli basarilar elde edilmistir. Deslorelin
implantinin 12 ay boyunca yuksek dozlarda etkili oldugu
ve uygulama sonunda spermatogenesisin yeniden
basladigi bildiriimektedir (22, 23). Ayrica vahsi kdpek ve
kedilerde de kontrasepsiyon amaciyla deslorelinin etkili
oldugu 6ne surilmektedir (24-26).

2.6. immunizasyon yéntemi (immunokontrasepsiyon)

immunokontrasepsiyonda amag, erkek ve disilerin
Ureme sistemindeki bir hedefe karsi asi Giretmektir. Son
yirmi yilda, erkek ve digsilerde asi calismalariyla
fertilitenin baskilanmasina buyuk bir ilgi gésterilmektedir.
Erkeklerde immunokontrasepsiyon amaciyla genellikle
GnRH, FSH, LH ile bu hormonlarin reseptoérleri ve
spermlere-spesifik-proteinler (sperm antijenleri)e karsi
uretilen asilar kullaniimaktadir (27, 28).

2.6.1. GnRH’ya kars: uretilen asilar

GnRH erkek ve digi Gremesinde etkili olan en énemli
hormonlardan biridir. GnRH’ya ve reseptdrlerine karsi
uretilen asilarin kontrasepsiyon mekanizmasi, GnRH'ya
kargi olusan antikorlar vasitasiyla GnRH’nin kendi
reseptorlerine baglanmasini, dolayisiyla LH ve FSH
salinmasini  engellemektir,. ~GnRHya karsi  asi
Uretilebilmesi igin asiya karsi bireysel hassasiyet, antikor
titresini  ylksek tutmak amaciyla asinin tekrarh
uygulanmasi ve bir adjuvanta ihtiyagc duymasi gibi
faktérler GnRH asilarinin  dezavantajlari arasinda
bulunmaktadir. Buna ragmen erkek ve disilerde
hormonal siklusu ve cinsel davraniglari baskilamadaki
etkinligi ise avantajlar arasinda yer almaktadir (29).

GonaCon, Improvac ve [IPS-21 gibi aslilar
GnRH/GnRH reseptorlerine kargi Uretilmis asilardir.
Halen erkek kontrasepsiyonunda etkinligi tam anlamiyla
ortaya konulamamasina ragmen insan (30), képek (31,
32), kedi (33), geyik (34) ve domuzlarda (35) fertiliteyi
baskiladigi ile ilgili basarih sonuglar elde edilmis
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calismalar bulunmaktadir. Ulkemizde de iretilen Bopriva
asisi ise gen¢ sigirlarda testosteron salgilanmasini,
seksuel aktiviteyi ve sperm Uretimini basarili bir sekilde
Onleyebilmektedir. Bopriva ile yapilan bir calismada
peripubertal (6-8 aylik) donemdeki sidirlara 4 hafta ara
ile boyundan yapilan iki doz enjeksiyonun en az 10 hafta
boyunca (ikinci enjeksiyondan sonra) testikller blyime
ve testosteron sekresyonunun baskilanmasinda ¢ok etkili
oldugu bildiriimektedir (36). Erkek farelerde GnRH ile
immunizasyon spermatogenesisi ve fertiliteyi
baskilamaktadir (37). Ote yandan son zamanlarda
rekombinant DNA teknolojisi ile Uretilen kontraseptif
GnRH asilari da bulunmaktadir (38).

2.6.2. LH’ya karsi iiretilen asilar

LH erkek ve disi Uremesinde 6nemli bir role sahip
oldugu igin kontraseptif amagh olarak LH ve
reseptorlerine karsi agilar Uretilmistir. Kontrasepsiyon igin
tekrarli uygulamalar gereklidir. Erkek kdpeklerde yapilan
bir ¢galismada, LH’ya karg! Uretilmis asilarin birka¢ doz
uygulamasini miteakip hayvanlarin bir yila kadar infertil
kalabildikleri, uygulamanin gegcici oldugu ve
sonlandirildiginda ise tekrar fertilitelerini kazandiklari
go6zlenmistir (39). LH reseptorlerinden yoksun birakilan
erkek ve disi farelerin tamamen steril olduklari tespit
edilmigtir (40). Rekombinant DNA teknigiyle Uretilmis
domuz LH reseptér asilarinin erkek farelerde
spermatogenesisi ve fertiliteyi baskiladigi, fertilitenin ise
%75 oraninda dustigu bildiriimektedir (41).

2.6.3. FSH’ya karsi liretilen asilar

FSH seminifer tubullerin gelisimi ve
spermatogenesisin devamliligi bakimindan erkek Greme
fonksiyonlarinda 6nemli bir role sahiptir. Rhesus
maymunlarin koyun FSH’si ile aktif immunizasyonu
sonucu serum testosteron duzeylerinde herhangi bir
degisikligin gdézlenmedigi ancak spermatogenik aktivitede
azalmanin sekillendigi bir calismada, immunizasyondan
2 yil sonra yiksek anti-FSH antikorlarinin varligina
ragmen spermatogenesisin normale doéndugu, sperm
sayisi, motilitesi ve morfolojik yapisinda yeniden
dizelmelerin meydana geldigi bildiriimektedir (42).
Benzer bulgular bagka bir calismada da tespit edilmis ve
maymunlarin FSH’ya kargi immunizasyonunu muteakip
150 gun icerisinde sperm sayisinda belirgin bir azalma
sekillendigi, libidolarinin etkilenmedigi ancak ¢iftlesme
sonrasi disilerde gebelik olusmadigi gézlenmistir (43).

2.6.4. Spermlere-spesifik-proteinler’e karsi iiretilen
asilar

Spermlere spesifik pek c¢ok protein identifiye
edilmistir. Bu proteinlerle erkeklerin asilanmalari sonucu
vicutta anti-sperm antikorlari olugsmaktadir. Anti-sperm
antikorlari  spermatogenesis ve  steroidogensisde
aksakliklara, dolayisiyla sperma kalitesinde (sperm
sayisi, motilitesi, canlilik vb.) 6nemli azalmalara neden
olarak kontraseptif etkilerini géstermektedirler (44). LDH-
C., PH20, fertilin (PH30), Sp10, Sp17, Sp56, fertilizasyon
antijen (FA)-1, izumo, YLPy;, CatSperl, eppin,
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proakrozin ve sisteinden zengin sekretor protein-1 insan
ve bazi hayvan tirlerinde izole edilen spermlere-spesifik-
proteinlerden olup bu proteinler kullanilarak yapilmig
calismalarda erkeklerdeki kontraseptif etkinlikleri ortaya
konulmustur (38).

2.7. intratestikiiler, intraepididimal ve intravasal
enjeksiyon yontemi

Kimyasal ajanlarin testis, epididimis ya da vas
deferense enjeksiyonu sonucuya azoospermi indiklenip
infertilite  olusturulmakta ya da spermatogenesis
tamamen baskilanip  sterilite  sekillendiriimektedir.
Kullanilan ajanin tirine bagh olarak geriye-dénusimsiz
kontrasepsiyon saglanabilmektedir. Bu teknik, kdpek ve
kedilerin blylk Olgekli sterilizasyon programlari igin de
uygun bir kontrasepsiyon seklidir (45, 46).

Freund'un tam adjuvani ya da Bacillus Calmette
Guerin gibi bir adjuvantin dogrudan testis igine
enjeksiyonu testiste lenfoid hicrelerden testis dokusuna
girebilen ve otoimmun cevapla sonuglanan lokal bir
tahribat olusturmaktadir. Bu iki adjuvantin tek doz
intratestikiler enjeksiyonlari (10-25 [U), granilom veya
anti-sperm antikorlari olusturmaksizin siddetli
oligospermi veya azoospermi ile sonuglanmaktadir.
Sterilite 6 hafta icinde meydana gelmekte ve birkag ay
devam etmektedir. Yiksek dozda (>75 IU) intratestikuler
enjeksiyonlari ise siddetli granilomatéz reaksiyon ile
sonuglanmaktadir (47). Kopeklerde metalibur,
deksametazon, metoprion, niradazol, a-klorohidrin ya da
danazol'un 100 mg'lik bir c¢Ozeltisinin intratestikiler
uygulamasi  testikuler ve epididimal atrofi ile
azoospermiye neden olmaktadir (48). Amerikan Gida ve
ilag Dairesi 2011 yilinda, igerisinde arjinin ile nétralize
edilmis ¢inko glukonat bulunan ticari bir preparati
(Esterilsol™, Ark Sciences, USA) onaylamistir. Proseddir,
3-10 aylik yavru koépeklerin her bir testisinin igine skrotal
genigligine goére, dnceden belirlenmis bir miktarda ginko
soliisyonu enjekte edilmesini igerir. llacin  etki
mekanizmasinin tam olarak nasil oldugu bilinmemesine
ragmen, gucli bir spermisidal etkiye sahip oldugu ve
spermatogenik hucrelerin timinu hasara ugrattig iddia
edilmektedir. 1 mL Esterilsol’'in kopeklerin seminifer
tubulleri, rete testisleri ve epididimislerinde fibrosis,
ilerleyen zamanlarda testislerinde atrofi ve sonugta
sterilizasyona neden olarak kalici bir kontrasepsiyon
sagladigi bildiriimektedir (49). Levy ve ark. (50), dusuk
maliyet, kullanim kolayhdi, testislerin alinmasini
gerektirmeyen bir kastrasyon tekniginin kiltirel kabull
gibi nedenlerle ¢inko glukonatin kodpeklerde cerrahi
yontemlere gore degerli bir  tercih olarak
kullanilabilecegini éenrmektedirler. intratestikiiler %95'lik
tek doz etanol enjeksiyonunun képek (51) ve bogalarda
(52), uygulama sonrasi 30-60 gun icerisinde testislerde
atrofi ve spermada spermatozoon yoklugu ile karakterize
kisirhda neden olarak kalici bir kontrasepsiyon sagladigi
bildiriimektedir. Benzer sekilde %70’lik gliserolin de
kopeklerde kontraseptif amach kullanilabilecedi ancak
etanol kadar etkili olmadigi ileri slrtlmektedir (51).
Kalsiyum klorit'in ise bogalarda kontrasepsiyon amagli
kullanilamayacagi (52) ancak kopeklerde spesifik



Cilt: 30, Sayr: 1

dozlarda sirurjikal kastrasyona tercih olarak basarili bir
sekilde kullanilabilecegi Onerilmektedir (53).
intratestikiiler enjeksiyondan sonra skrotal ilser ve
dermatit, prepusyal sislik, kusma, ishal, istahsizlik,
uyusukluk ve Idkositozu iceren lokal ve sistemik
reaksiyonlar gorulebilmektedir. Ayrica intratestikuler
uygulamalarn miteakip 60. gline kadar epididimisteki
rezerv spermlerden dolay! bu slire zarfinda hayvanlarin
fertil olabilecedi ve c¢iftlesme sonrasi gebeliklerin
sekillenebilecegdi unutulmamalidir (49).

Sklerozan ajanlarin  (%50°lik PBS solusyonu
icerisinde %3,5 formalin ya da %50’lik DMSO sollsyonu
icerisinde %1,5 klorheksidin glukonat) intraepididimal
enjeksiyonlari, kedi ve kopeklerin epididimislerinde
kimyasal tikanma olusturarak geriye-dénusumsiz
azoospermi ve sekunder testikiler atrofiye neden
olmaktadir. Ancak tek basina formalinin intraepididimal
uygulamasi gegici bir silreligine azoospermi ya da
oligospermiyi uyarmaktadir (45). Kopeklerden farkh
olarak, kedilerde intraepididimal enjeksiyondan sonra
sperm granulomlari ve spermatosel surekli olarak
go6zlemlenmektedir (54).

insan ve hayvanlarda kullanim alani bulan ve
“skalpelsiz vazektomi” olarak da adlandirilan intravasal
enjeksiyon ile kontrasepsiyon igin “polimer sitren maleik
anhidrid” ve DMSO karisimindan olusan bir jel
(Vasalgel™) skrotal kese agildiktan sonra vas deferens
icine enjekte edilmektedir. Bu madde uygulandiktan
sonra vas deferensin duvarini sarmakta, Iimenini kismi
olarak tikamaktadir. Uygulama sonrasi dakikalar
icerisinde jel katilasmakta ve vas deferensin mikroskobik
katmanlarini bir demir agi gibi sarmaktadir. Spermler
polimer ile karsilastiginda polimerin ylzeyindeki “art” ve
“eksi” ylkler spermatozoon membraninin bozulmasina
ve motilitesini yitirmesine sebep olmakta ve vasalgel
bdylelikle kontraseptif etkisini gOstermektedir.
Vazektomide uygulama sonrasi tam bir kontrasepsiyon
icin yaklasik 3 ay kadar bir sureye ihtiyag duyulurken
vasalgel aninda etki gdstermektedir. Vas deferensi
tamamen tikamadigi icin vazektomiye goére daha az geri-
basing olusturmaktadir. Anti-sperm antikorlari ve sperm
granulomlarinin olusumu vazektomiye gére daha azdir.
Ayrica polimer alindiktan sonra vas deferensin i¢ ylzeyi
onceki haline dénmekte olup geri alma, dolayisiyla
kontrasepsiyon suresi istege bagh olarak hafta, ay hatta
yil olabilmektedir (18, 55).

2.8. Bitkisel yontem

Genellikle geriye-déntusumli  bir  kontrasepsiyon
saglayan bitkiler ve bitkisel Uriinler yan etkilerinin az
olmasi ve kolay bulunabilir olmasi ile erkeklerde
kullanilan alternatif kontraseptif yéntemlerden biridir (9).
Ancak etkinlikleri tam olarak ortaya konulamamistir.
Pamuk tohumundan elde edilen gossipol’lin testikiler
germ hucrelere geriye-déntusumsuz hasar verdigi (17),
Cin’de romatoid artrit, ates, trombositopenik purpura,
ankilozan spondilitis, kronik nefritis ve hepatitise karsi
kullanilan ve Thunder God sarmasigi olarak bilinen
Trypterygium wilfordii (56), artritisli insanlarda 2-6 ay
boyunca azoospermiye (57), siganlarda ise sperm

Erkeklerde Kullanilan Cerrahi ve Cerrahi Olmayan ....

Subat 2016

yogunlugu ve motilitesinde azalmalara (58) sebep olarak
kontraseptif etkisini gostermektedir. Caprica papaya
tohumu ekstraktinin post-testikiler bdlgede etkisini
gOstererek  geriye-donugumlli  bir  kontrasepsiyon
sagladigi bildirilmektedir (59). Afrika biberi olarak bilinen
Xylopia aethiopica bitkisinin, sigcanlarda doza bagli olarak
vucut ve dreme organ agirliklarini, sperm ve fertilite
parametrelerini azalttig icin geriye-donisumli
kontrasepsiyon amaciyla kullanilabilecegi ileri
surllmektedir (60). Azadirachta indica bitkisinin kabuk ve
ciceklerinin siganlarda anti-androjenik aktivite gosterdigi
ve buna bagh olarak geriye-dénusumli kontrasepsiyon
amaciyla kullanilabilecegi iddia etmektedirler (61).
Phyllantus amarus (62) ve Balanites roxburghii (63)
bitkilerinin de anti-spermatogenik aktiviteye sahip
olduklari ve dolayisiyla gegici kontrasepsiyon sagladigi
bildiriimektedir. Kontraseptif etkili yalanci karabiber
olarak taninan Embelia ribes maymunlarda sperma
kalitesi ve steroid hormon lzerine olumsuz etki ederken
(64) bu bitkiden izole edilen embelin ise k&peklerde
griye-dénisimli kontrasepsiyon saglamaktadir (65).

2.9. Diger yontemler
2.9.1. Cesitli farmakolojik ajanlar

Antikanser ilag olan lonidamin’den sentezlenen
“adjudin” ve “H;-gamendazol” seminifer tubullerde germ
hicreleri azaltarak; retinoik asit reseptér antagonisti olan
“BMS-189453" germinal epitelyumun rejenerasyonunu
Onleyerek; “Bis-(dikloroasetil)-diaminler (BDAD), WIN
18,446” oral dozda alindiginda insanlarda
spermatogenesisi baskilayarak (66); “nifedipin” gibi
kalsiyum kanal blokérleri, sperm hiperaktivasyonu,
spermlerin oosite dogru kemotaksisi, kapasitasyon ve
akrozom reaksiyonu gibi pek ¢ok fizyolojik olayi baglatan
spermlere-spesifik-iyon kanallari [Cation channel of
sperm (CatSper)] ni bloke ederek (9, 18, 67); “N-
butildeoksinojirimisin ~ (NB-DNJ,  Miglustat)” sperm
membraninda bulunan ve spermatogenesis 6zellikle de
zona pellusidanin spermatozoon tarafindan taninmasini
saglayan glikosfingolipidlerin biyosentezini degistirerek
dolayisiyla sperm motilitesini inhibe ederek gegici
kontrasepsiyon saglamaktadir (68). Ayrica hucresel
bolinme inhibitéri olan“ketokonazol’in, kopek, tavsan,
maymun ve insan da dahil olmak Uzere pek ¢ok tlirde
spermatostatik etkiler gosterdigi bildiriimektedir (46).

2.9.2. invaziv olmayan mekanik kontrasepsiyon

Ultrasonografinin  insan, maymun, kedi ve
kopeklerdeki kontraseptif etkisi denenmistir. Bu amagla
2-7 gin boyunca kedilere giinde 1-2 kez; kopek,
maymun ve insanlara da giinde 1-3 kez 10-15 dakika
boyunca cmz’ye 1-2 watt olacak sekilde ultrason
uygulamasi yapilmigtir. Anestezi gerektirmeyen, agrisiz
ve yan etkisi olmayan bu yontemin, uygulamanin dozu ve
frekansina bagl olarak Leydig hucreleri ve kan
testosteron diizeylerini etkilemeksizin spermatogenesisi
onemli derecede baskilamasiyla kontrasepsiyonda etkili
oldugui ileri strtlmuUgtar (69).

71



TURK G. ve ATAMAN O.

Kaynaklar

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

72

Maenhoudt C, Santos NR, Fontbonne A. Suppression of
fertility in adult dogs. Reprod Dom Anim 2014; 49: 58-63.

Munks MW. Progress in development of
immunocontraceptive vaccines for permanent non-surgical
sterilization of cats and dogs. Reprod Dom Anim 2012; 47:
223-227.

Bowen RA. Male contraceptive technology for nonhuman
male mammals. Anim Reprod Sci 2008; 105: 139-143.

Liao AT, Chu PY, Yeh LS, Lin CT, Liu CH. A 12-year
retrospective study of canine testicular tumors. J Vet Med
Sci 2009; 71: 919-923.

McKenzie B. Evaluating the benefits and risks of neutering
dogs and cats. CAB Reviews: Persp Agric Vet Sci Nutr Nat
Res 2010; 5: 1-18.

Mukaratirwa S, Chitura T. Canine subclinical prostatic
disease: histologic prevalence and validity of digital rectal
examination as a screening test. J South Afr Vet Assoc
2007; 78: 66-68.

Overall KL. Clinical Behavioral Medicine for Small Animals.
St. Louis, MO: Mosby, 1997.

Hart BL, Cooper LC. Factors relating to urine spraying and
fighting in prepubertally gonadectomized cats. J Am Vet
Med Assoc 1984; 184: 1255-1258.

Nabi G. An update on male contraception. J Biol Life Sci
2015; 6: 15-28.

Kaya M, Dogan E, Okumus Z. Kdpeklerde vazektominin
uzun doénem sonuglarinin degerlendirilmesi. 13. Ulusal
Veteriner Cerrahi Kongresi, 27 Haziran-1 Temmuz 2012,
Sarikamig-KARS, 79-80.

Johnston SD. Questions and answers on the effects of
surgically neutering dogs and cats. JAVMA 1991; 198:
1206-1214.

Matthiesson KL, MclLachlan RI. Male hormonal
contraception: concept proven, product in sight? Hum
Reprod Update 2006; 12: 463-482.

Tekiner AS, Cetin F, Ceyhun AG, Kafkash AK.
Planlanmamig  gebelikler ile kontraseptif yontemler
arasindaki iligki. Dirim Tip Gazetesi 2010; 85: 65-71.

izol V, Deger M, Aridogan IA. Erkek kontrasepsiyon
yontemleri. Androloji Bilteni 2013; 15: 117-121.

Bearden HJ, Fuquay JW, Willard ST. Applied Animal
Reproduction. 6th Edition, New Jersey: Pearson Prentice
Hall, Upper Saddle River, 2004.

Gulndogan M, Demirci E. Koglarda scrotal sicaklik artiginin
spermatogenesis ve diger spermatolojik Ozellikler Gzerine
etkisi. FU Sag Bil Derg 1999; 13: 193-200.

Nieschlag E, Bhere HM. A Texbook of Andrology. 2nd
Edition, New York: Springer, 2001.

Thakur DS, Kumar P, Kujur A, Kumar P, Kumar R.
Contribution of male contraception in world population. J
Pharm Sci Res 2010; 2: 384-393.

Wright PJ, Stelmasiak T, Black D. Medroxyprogesterone
acetate and reproductive processes in male dogs. Aust Vet
J 1979; 55: 437-448.

Erkeklerde Kullanilan Cerrahi ve Cerrahi Olmayan ....

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.
31.

32.

33.

34.

35.

F.U. Sag. Bil. Vet. Derg.

England GC. Effect of progestogens and androgens upon
spermatogenesis and steroidogenesis in dogs. J Reprod
Fertil 1997; 51: 123-138.

Freshman JL, Olson PN, Amann RP, et al. The effects of
methyltestosteone on reproductive function in male
greyhounds. Theriogenology 1990; 33: 1057-1073.

Lacoste D, Dube D, Trudel C, Belanger A, Labrie F.
Normal gonadal functions and fertility after 23 months of
treatment of prepubertal male and female dogs with the
GnRH agonist [D-Trp6, des-Gly-NH2(10)]GnRH
ethylamide. J Androl 1989; 10: 456-465.

Trigg TE, Wright PJ, Armour AF, et al. Use of a GnRH
analogue implant to produce reversible long-term
suppression of reproductive function in male and female
domestic dogs. J Reprod Fertil Suppl 2001; 57: 255-261.

Bertschinger HJ, Asa CS, Calle PP, et al. Control of
reproduction and sex related behaviour in exotic wild
carnivores with the GnRH analogue deslorelin: Preliminary
observations. J Reprod Fertil 2001; 57: 275-283.

Bertschinger HJ, Trigg TE, Jochle W, Human A. Induction
of contraception in some African wild carnivores by
downregulation of LH and FSH secretion using the GnRH
analogue deslorelin. Reproduction 2002; 60: 41-52.

Bertschinger HJ, Jago M, Nothling JO, Human A.
Repeated use of the GnRH analogue deslorelin to
downregulate reproduction in male cheetahs (Acinonyx
jubatus). Theriogenology 2006; 66: 1762-1767.

Naz RK. Anti-sperm contraceptive vaccines: Where we are
and where we are going? Review. Am J Reprod Immunol
2011,66:5-12.

Yitbarek MB, Regasa F. Reproductive immunization of
domestic and wild animals: Review. Int J Sci Tech Res
2014; 3: 399-412.

Naz RK, Gupta SK, Gupta JC, Vyas HK, Talwar GP.
Recent advances in contraceptive vaccine development: A
mini-review. Hum Reprod 2005; 20: 3271-3283.

Naz RK. Contraceptive vaccines. Drugs 2005; 65: 593-603.

Ladd A, Tsong YY, Walfield AM, Thau R. Development of
an antifertility vaccine for pets based on active
immunization against luteinizing hormone-releasing
hormone. Biol Reprod 1994; 51: 1076-1083.

Jung MJ, Moon YC, Cho IH. Induction of castration by
immunization of male dogs with recombinant gonadotropin-
releasing hormone (GnRH)-canine distemper virus (CDV) T
helper epitope p35. J Vet Sci 2005; 6: 21-24.

Levy JK, Miller LA, Crawford CP, et al. GnRH
immunocontraception of male cats. Theriogenology 2004;
62: 1116-1130.

Miller LA, Johns BE, Killian GJ. Immunocontraception of
white-tailed deer with GnRH vaccine. Am J Reprod
Immunol 2000; 44: 266-274.

Wagner A, Messe N, Bergmann M, Lekhkota O, Claus R.
Effects of estradiol infusion in GnRH immunized boars on
spermatogenesis. J Androl 2006; 27: 880-889.



Cilt: 30, Sayr: 1

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

Theubet G, Thun R, Hilbe M, Janett F. Effect of vaccination
against GnRH (Bopriva®) in the male pubertal calf.
Schweiz Arch Tierheilkd 2010; 152: 459-469.

Carelli C, Audibert F, Gaillard J, Chedid L. Immunological
castration of male mice by a totally synthetic vaccine
administered in saline. Proc Natl Acad Sci USA 1982; 79:
5392-5395.

Gupta SK, Shrestha A, Minhas V. Milestones in
contraceptive vaccines development and hurdles in their
application. Hum Vaccin Immunother 2014; 10: 911-925.

Lunnen JE, Faulkner LC, Hopwood ML, Pickett BW.
Immunization of dogs with bovine luteinizing hormone. Biol
Reprod 1974; 10: 453-460.

Ascoli M, Fanelli F, Segaloff DL. The lutropin /
choriogonadotropin receptor, a 2002 perspective. Endocr
Rev 2002; 23: 141-174.

Remy JJ, Bozon V, Couture L, et al. Suppression of fertility
in male mice by immunization against LH receptor. J
Reprod Immunol 1993; 25: 63-79.

Srinath BR, Wickings EJ, Witting C, Nieschlag E. Active
immunization with follicle-stimulating hormone for fertility
control: A 4 1/2-year study in male rhesus monkeys. Fertil
Steril 1983; 40: 110-117.

Moudgal NR, Ravindranath N, Murthy GS, et al. Long-term
contraceptive efficacy of vaccine of ovine follicle-
stimulating hormone in male bonnet monkeys (Macaca
radiata). J Reprod Fertil 1992; 96: 91-102.

Devic S, Jain T, Hazarika T, et al. Anti-sperm contraceptive
vaccines: A hypothesis to devise a new, innovative
contraceptive against sperms inside a woman’s uterus. Int
J Pharm Pharmaceut Sci 2013; 5: 24-5.

Pineda MH, Reimers TJ, Faulkner LC, Hopwood ML,
Seidel GE Jr. Azoospermia in dogs induced by injection of
sclerosing agents into the caudae of the epididymides. Am
J Vet Res 1977; 38: 831-838.

Kutzler M, Wood A. Non-surgical methods of contraception
and sterilization. Theriogenology 2006; 66: 514-525.

Naz RK, Talwar GP. Immunological sterilization of male
dogs by BCG. Int J Androl 1981; 4: 111-128.

Dixit VP. Chemical sterilization of male dogs (canis
familiaris) after single intratesticular administration of
methalibure (ICI-33828), dexamethasone, metoprion (SU-
4885, Ciba), niradazole (33644-Ba, Ciba) a-chlorohydrin
(U-5897) and danazol. Indian J Exp Biol 1979; 17: 937-
940.

Anonim. “Esterilsol™ (“Zinc Neutering”). Alliance for
Contraception in Cats and Dogs (ACC&D), 2012".
http://lwww.stray-afp.org/wp-content/uploads/2012/07/
Esterilsol-Product-Profile-and-Position-Paper.pdf/
01.06.2015.

Levy JK, Cynda Crawford PC, Appel LD, Clifford EL.
Comparison of intratesticular injection of zinc gluconate
versus surgical castration to sterilize male dogs. Am J Vet
Res 2008; 69: 140-143.

Giinay C, Sagliyan A, Yaman I, Sénmez M, Tiirk G. Erkek
képeklerde intratestikiler gliserol ve etanol uygulamalarinin
kisirlastirma Uzerine etkilerinin karsilastiriimasi. Veteriner
Cerrahi Dergisi 2004; 10: 55-60.

Erkeklerde Kullanilan Cerrahi ve Cerrahi Olmayan ....

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

Subat 2016

Canpolat I, Gir S, Ginay C, Bulut S, Eréksiiz H. An
evaluation of the outcome of bull castration by intra-
testicular injection of ethanol and calcium chloride. Rev
Med Vet 2006; 157: 420-425.

Jana K, Samanta PK. Sterilization of male stray dogs with
a single intratesticular injection of calcium chloride: A dose-
dependent study. Contraception 2007; 75: 390-400.

Pineda MH, Dooley MP. Surgical and chemical vasectomy
in the cat. Am J Vet Res 1984; 45: 291-300.

Lohiya NK, Alam |, Hussain M, Khan SR, Ansari AS.
RISUG: An intravasal injectable male contraceptive. Indian
J Med Res 2014; 140: 63-72.

Qian SZ. Tripterygium wilfordii: A Chinese herb effective in
male fertility regulation. Contraception 1987; 36: 247-263.

Yu DY. One hundred and and forty -four cases of
rheumatoid arthritis treated with Tripterygium wilfordii. J
Tradit Chinese Med 1983; 3: 125-129.

Qian SZ, Zhong CQ, Xu Y. Effect of Tripterygium wilfordii
on the fertility of rats. Contraception 1986; 33: 105-110.

Hamman WO, Musa SA, Ikyembe DT, et al. Ethanol extract
of Carica papaya seeds induces reversible contraception in
adult male wistar rats. Br J Pharmacol Toxicol 2011; 2:
257-261.

Adienbo OM, Nwafor A, Ogbomade RS. Contraceptive
efficacy of hydro-methanolic fruit extract of Xylopia
aethiopica in male albino rats. Int J Adv Biol Biomed Res
2013; 1: 718-727.

Kasturi M, Manivannan B, Ahamed RN, Shaikh PD,
Pathan KM. Changes in epididymal structure and function
of albino albino rat treated with Azadirachta indica leaves.
Indian J Exp Biol 1995; 33: 725-729.

Rao MV, Shah KD, Rajani M. Contraceptive effects of
Phyllanthus amarus extract in the male mouse. Phytother
Res 1997; 11: 594-596.

Rao MV, Shah KD, Rajani M. Contraceptive efficacy of
Balanites roxburghii pericarp extract in male mice (Mus
musculus). Phytother Res 1997; 11: 469-471.

Purandare TV, Kholkute SD, Gurjar A, et al. Semen
analysis and hormonal levels in bonnet macaques
administered Embelia ribes berries, an indigenous plant
having contraceptive activity. Indian J Exp Biol 1979; 17:
935-936.

Dixit VP, Bhargava SK. Reversible contraception like
activity of embelin in male dogs (Canis indicus Linn).
Andrologia 1983; 15: 486-494.

Nya-Ngatchou JJ, Amory JK. New approaches to male
non-hormonal contraception. Contraception 2013; 87: 296-
299.

Singh AP, Rajender S. CatSper channel, sperm function
and male fertility. Reprod Biomed Online 2015; 30: 28-38.

Walden CM, Butters TD, Dwek RA, Platt FM, van der Spoel
AC. Long-term non-hormonal male contraception in mice
using N-butyldeoxynojirimycin. Hum Reprod 2006; 21:
1309-1315.

Fahim MS, Fahim Z, Harman J, et al. Ultrasound as a new
method of male contraception. Fertil Steril 1977; 28: 823-
831.

73



