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Popis skracenica i akronima

a.— lat. arteria

v.— lat. vena

ml — mililitar

mg — miligram

mil — milijun

ng — nanogram

nmol — nanomol

GnRH - engl. gonadotropin releasing hormone
FSH — engl. follicle stimulating hormone

LH — engl. luteinizing hormone

GABA — engl. gamma-aminobutyric acid
CAMP — ciklicki adenozin monofosfat

SHBG — engl. sex hormone binding globuline
hCG — humani korionski gonadotropin

PRL — prolaktin

DHT — dihidrotestosteron

PSA — prostata specificni antigen



SZO - svjetska zdrastvena organizacija

IHH — idiopatski hipogonadotropni hipogonadizam

CBAVD — engl. congenital bilateral absence of the vas deferens

CUAVD - engl. congenital unilateral absence of the vas deferens

PCT — engl. postcoital test

IVF — engl. in vitro fertilization

Ul — intrauterina inseminacija

ICSI — engl. intracytoplasmic sperm injection)

TURED —engl. transurethral resection of the ejaculatory ducts

PR — progresivno pokretni spermiji

NP — neprogresivno pokretni spermiji

IM — nepokretni spermiji

HIV — engl. human immunodeficiency virus

HCV — hepatitis C virus



1. Uvod

Neplodnost je nemogucnost zaceéa (ili nemogucénost postizanja trudnoce) unutar
godine dana redovitih i nezasti¢enih spolnih odnosa (1). O primarnom sterilitetu govorimo ako
nikada nije doslo do zaCe¢a, a o sekundamom ukoliko postoji podatak o prethodnim
trudno¢ama, bilo sa sadasnjim ili prethodnim partnerom (1). IstraZivanja pokazuju kako je 15%
parova neplodno. Zenski faktori uzrok su u 30% sluéajeva, a muski takoder u 30% slucajeva.
U 30% slu€ajeva uzrok su i muskarac i Zena, dok je u 10% partnera uzrok nepoznat (2). Mladi
parovi se sve kasnije odlu€uju za ostvarivanje obitelji. Starenjem se smanjuje fertiina mo¢
muskarca, a dodaju¢i tome ubrzan i stresan nacCin Zivota, nezdrave navike, izlozenost
zagadeniju i drugim nepovoljnim uvjetima pojavnost neplodnosti sve je CeS¢a. Tek polovica
pogodenih parova potrazi pomo¢, najvjerojatnije zbog psiholoskih, drustvenih i religijskin
razloga (1). Uzroci muske neplodnosti su mnogobrojni i kompleksni, a diele se na
pretestikularne, testikularne i posttestikularne (1). U posljednje vriieme napredovale su i metode

dijagnostike neplodnosti muskaraca te shodno tome i opcije lijecenja.



1.1. Anatomija

Muski urogenitalni sustav €ine unutarniji i vanjski spolni organi. Unutarnje spolne
organe Cine testis (sjemenik), epididymis (nadsjemenik), ductus deferens
(sjemenovod), vesiculae seminales (sjemenski mjehuri¢), prostata (predstojna

Zlijezda) i urethra (mokracna cijev). Vanjski spolni organi su penis i skrotum (3).

1.1.1. Unutarnji spolni organi

Sjemenik

Sjemenik je parna muska spolna Zlijezda smjesStena u skrotumu. Sjemenik ima
endokrinu i egzokrinu funkciju. Endokrina mu je funkcija proizvodnja testosterona, a
egzokrina proizvodnja spermija. Sjemenik ima ovoidan oblik te na njemu razlikujemo,
prednji i strazniji rub, gornji i donji pol te medijalnu i lateralnu plostinu (3). Sjemenik je
lobularne grade. U svakom lobulu se nalaze zavijeni kanalici koji se nastavljaju u mrezu
kanali¢a, odnosno rete testis na straznjem rubu testisa. Odavde polaze eferentni
kanali¢i (lat. ductuli efferentes), koji odvode sjemenu tekuéinu i spermije prema glavi
nadsjemenika. Sjemenik obavija &vrsta vezivna ovojnica (lat. tunica albuginea) (4).
Arterijsku cirkulaciju sjemenik prima putem aorte (a. testicularis), putem unutarnje
ilijatne arterije (a. deferentialis) te putem vanjske ilijacne arterije (a. cremasterica).
Venska krv iz sjemenika odvodi se putem pampiniformnog pleksusa (lat. plexus
pampiniformis) koji, u razini unutarnjeg ingvinalnog prstena, tvori testikularnu
(spermati¢nu) venu (lat. v. testiscularis). Desna testikularna vena uti€¢e u donju Suplju

venu, a lijeva u renalnu venu (5).

Nadsjemenik
Nadsjemenik se nastavlja na sjemenik i nalazi se uz njegov straznji rub. Graden

je od zavijenog kanala koji je nastavak eferentnih kanali¢a sjemenika. Graden je od



glave, tijela i repa koji prelazi u sjemenovod.(3) U nadsjemeniku zavrSava proces

sazrijevanja spermija (5).

Sjemenovod

Sjemenovod je kanal koji se u kontinuitetu proteze od repa nadsjemenika sve
do baze prostate gdje se spaja sa izvodnim kanalom sjemenog mjehurica u
ejakulatorni duktus (lat. ductus ejaculatorius) (5). Razlikujemo Ccetiri segmenta
sjemenovoda: skrotalni, funikularni, ingvinalni i zdjeli¢ni odsjeCak (3). Stijenka
sjemenovoda gradena je od tri sloja. Izvana se nalazi tunica adventitia, sredniji sloj Cini
miSi¢nica, a unutarnji sluznica. Sjemenovod dobiva arterijsku krv putem a.deferentialis

i a.testicularis (5).

Sjemenski mjehurici
Sjemenski mjehuri¢i su parna Zlijezda smjestena izmedu fundusa mokraénog
mjehura, prostate i rektuma. Lu€e luznati sekret, a izvodni kanal mjehurica (lat.ductus

excretorius) spaja se sa sjemenovodom u ejakulatorni kanal (5).

Prostata

Prostata je neparna Zlijezda veliCine kestena (naziva se i kestenjaca) (3).
Smjestena je izmedu mokracnog mjehura i urogenitalne dijafragme. Kroz nju prolazi
poCetni dio mokracne cijevi i ejakulatorni kanali koji se otvaraju u prostati¢ni dio
mokracéne cijevi (5). Izvana je obavijena ¢vrstom vezivnhom kapsulom, a gradena je od
fiboromuskularnog i Zlijezdanog tkiva. Zlijezdano tkivo &ini 30-50 tuboloalveolarnih
Zlijezda okruZenih jakim snopovima glatkih misiénih vlakana. Izvodni kanali se otvaraju
u prostati¢ni dio uretre (3). Prostatu Cini pet lobusa: predniji, straznji, medijani, desni
lateralni i lijevi lateralni (klasifikacija prema Lowsley-u). Sekret koji luci je mlijecan i

vodenast te Cini do 15% ejakulata (5).



Cowperove Zlijezde
To su parne Zlijezde veliCine graska smjesStene u urogenitalnoj misicnoj pregradi
Ciji se izvodni kanali ulijevaju u pocetni odsjeCak spongioznog dijela mokracne cijevi.

Njihov sekret €ini maniji dio ukupnog volumena ejakulata (5).

1.1.2. Vanjski spolni muski organi

Penis

Penis je neparan, vanjski muski spolni organ kojeg Cine dva kavernozna tijela i
jedno spongiozno tijelo. Korijen svakog kavernoznog tijela (lat. crura penis) u€vrséen
je uz donju granu pubicne kosti. Slobodan dio je tijelo penisa na Cijem se kraju nalazi
glavi¢ (lat. glans penis) (3). Unutrasnjost kavernoznih tijela spuzvaste je grade.
Pregrade koje omeduju brojne Supljine gradene su od veziva i glatke muskulature dok
ih endotel oblaze. Impulsi parasimpatikusa dovode do relaksacije glatke muskulature
kao i vazodilatacije arterija. Na taj se nacin poveca priljev krvi u penis pri ¢emu se
njegov volumen poveca tri do Cetiri puta (3). Vene koje odvode krv budu stisnute na
putu prolaska kroz tuniku albugineu kavernoznih tijela Sto je bitan mehanizam za
postizanje i odrzavanje erekcije. Spongiozno tijelo slicnhe je strukture, no zbog
specificne grade tunike albuginee erekcija je slabijeg intenziteta. U protivnom doslo bi
do kompresije uretre poviSenim tlakom, a tada ona ne bi ostala prohodna za prolaz

ejakulata (3).

Skrotum

Skrotum je kozna i fibrozno misi¢na vrec¢a u kojoj se nalaze pocetni dio sjemene
vrpce, nadsjemenici i siemenici. Smjestena je izmedu bedara, ispod i iza penisa (5).
Vezivna pregrada (lat. septum scroti) dijeli skrotum u dvije odvojene Supljine. S vanjske

strane u srednjoj liniji nalazi se tamno pigmentirana linija (lat. raphe scroti) koja



odgovara septumu (3). Gradena je od koze i potkozja. U potkoZju se nalazi m. dartos

koji svojom kontrakcijom i relaksacijom regulira temperaturu unutar skrotuma (5).

Muska mokracna cijev

Mokraé¢na cijev musSkaraca dugacCka je od 15-20 cm, zapocCinje na vratu
mokrac¢nog mjehura unutarnjim uretralnim uS¢em, a zavrSava vanjskim uretralnim
uS¢em ili meatusom na glansu penisa (3). Anatomski razlikujemo prednju i straznju
uretru, a granicu izmedu ova dva segmenta Cini zdjeli¢na dijafragma odnosno uretralni
sfinkter. U musSkaraca straznju uretru Cini prostatiCna uretra i membranozni dio

mokracne cijevi dok prednju uretru €ine bulbarni i penilni dio (3).

1.2. Fiziologija

Za proizvodnju spermija zasluzna je koordinirana komunikacija hipotalamusa,
hipofize i testisa. Hipotalamus otpusta GnRH (engl. gonadotropin-releasing hormone)
koji poti€e proizvodnju FSH (engl. follicle-stimulating hormone) i LH (engl. luteinizing
hormone) u prednjem reznju hipofize (6). GnRH se otpusta pulsatilno u portalni krvotok
do prednjeg reznja hipofize (1). Na pulsatilno otpustanje utjeCu brojni neurotransmitori
kao Sto su glutamat, GABA, neuropeptid Y, noradrenalin, cAMP (1). Pulsatilno
otpustanje GnRH je vazno jer dovodi do nastajanja povecanog broja receptora za
GnRH na gonadotropnim stanicama hipofize (6). Ako je otpustanje GnRH kontinuirano
ili postoji egzogeni unos GnRH (primjerice analozi GnRH koji se primjenjuju kod
farmakolo$ke kastracije) tada se broj receptora smanjuje na gonadotropnim stanicama
hipofize te se tako smanjuje i izlu€ivanje FSH i LH Sto dovodi do smanjene proizvodnje
spermija i testosterona (1). FSH i LH se takoder otpustaju pulsatilno. FSH potice
spermatogenezu djeluju¢i na membranu Sertolijevih stanica i spermatogonija, a LH je

zasluzan za proizvodnju testosterona, djeluju¢i na membranu Leydigeovih stanica. (6)



Koncentracija testosterona u krvi iznosi od 250 do 1000 ng/dL (10-40 nmol/L)
(). Najvedi dio testosterona je vezan za SHBG ( engl. sex hormone binding globuline),
dok je maniji dio slobodan u krvi i zasluzan je za bioloSku aktivnhost (1). Testosteron
regulira svoju proizvodnju mehanizmom negativne povratne sprege s hipofizom i

hipotalamusom. Akivni metaboliti testosterona su dihidrotestosteron (DHT) i estradiol

D).

1.3. Spermatogeneza

Spermatogeneza je proces nastajanja muskih spolnih stanica, spermija. Odvija
se u sjemenim kanali¢ima testisa (7). Za proizvodnju spermija bitna je temperatura
koja je 2 — 3°C niza od tjelesne temperature. 1z tog razloga testisi su smjesteni u mosnji
Cija grada omogucuje rastezanje koze pri visokim temperaturama, a kontrakciju pri
nizim temperaturama (7). Proces spermatogeneze, od zametnih stanica do spermija
traje od 42 do 76 dana. Na bazalnoj membrani tubula nalaze se Sertolijeve stanice i
spermatogoniji (7). Germinativne stanice su poredane od bazalne membrane prema
lumenu od stanica najnizeg stupnja razvoja prema visem. Morfoloski se razlikuju
spermatogoniji A (blijedi i tamni tip) i spermatogoniji B (1). Mitozom spermatogonija B
nastaju dva primarna spermatocita. |z primarnog spermatocita prvom mejoticCkom
diobom nastaju dva sekundarna spermatocita. Drugom mejotiCkom diobom od dva

primarna spermatocita nastaju Cetiri spermatide (1).

MorfoloSke i funkcijske promjene kojima spermatida prelazi u spermij naziva se
spermiogeneza, a ona obuhvaéa redukciju citoplazme, formiranje akrosoma,
formiranje vrata i repa (7). Spermiji budu utisnuti u lumen zavijenih kanali¢a te putuju

do nadsjemenika gdje postaju sve pokretniji, a najpokretniji postaju u distalnom dijelu



nadsjemenika. Osim $to u kaudi epididimisa dostizu zreli obrazac motiliteta, ovaj dio

epididimisa sluzi i kao spremnik za spermije prije ejakulacije (1).

Ejakulacijom se izbacuju svi pohranjeni spermiji i tada je potrebno od dva do

Sest dana kako bi se ponovno pohranila odgovarajuca koli¢ina spermija (1).

Ejakulat (sperma) se sastoji od spermija i sjemene tekucine koja je smjesa
sekreta kanali¢a testisa, izluCevina prostate, sjemenih mjehuri¢a i uretralnih Zlijezdi.
Najveci udio volumena c€ini sekret sjemenih mjehuri¢a i to 80 — 90% (1). U sekretu
prostate se nalaze limunska kiselina, proteaze (PSA), cink i poliamini. Djelovanje cinka
je antibakterijsko. Prostatic¢ni sekret daje specifiCan miris ejakulatu po kestenovom
cvijetu (1). U sekretu sjemenih mjehuri¢a su prisutni fruktoza, proteaze i prostaglandini
(7). Fruktoza sluzi kao izvor energije spermijima za kretanje. Sekret je luznat kako bi

puferirao kiseli sadrzaj vagine (1).



2. Svrha rada

Svrha ovog diplomskog rada je pregledni prikaz uzroka, dijagnostike i lijecenja
neplodnosti u muskaraca. Unato¢ uvrijezenom mislijenu kako su Zzene ¢eS¢e uzrok
bra¢noj neplodnosti, danas se zna kako je za bra¢nu neplodnost u 30% slucajeva
odgovorna Zena, u 30% slu¢ajeva muskarac, u 30% slu€ajeva i muskarac i Zena, a u
10% slu€ajeva uzrok neplodnosti je nepoznat. Ubrzani nacin Zivota, poslovne ambicije
i ostvarivanje materijalne sigurnosti neki su od razloga zbog kojih parovi sve kasnije
odlucuju ostvariti potomstvo (1). Uz stresan zZivot, nezdrave Zivotne navike i pretezito
sjedilacki nacin Zivota pojava neplodnosti sve je CeSca. LijeCenje neplodnosti, nije

lijeCenje neplodnog muskarca ili zene, vec lijeCenje para koji zeli ostvariti potomstvo.



3. Pregled literature na zadanu temu

3.1.Uzroci muske neplodnosti

Uzroke musSke neplodnosti dijelimo na pretestikularne, testikularne i

posttestikularne (1).

3.1.1.Pretestikularni uzroci neplodnosti

Svako stanje koje uzrokuje poremecaj u radu osovine hipotalamus-hipofiza
moZe dovesti do hipogonadizma (1). Hipogonadizam oznafava stanje smanjene

produkcije spermija ili testosterona ili oboje.

Razlikujemo  hipergonadotropni  hipogonadizam i  hipogonadotropni
hipogonadizam. Ako nastaje kao posljedica primarnog testikularnog poremecaja radi
se o hipergonadotropnom hipogonadizmu (1). Ako nastaje kao posljedica hipotalamo-
hipofiznog poremecaja radi se o hipogonadotropnom hipogonadizmu koji moze biti

stec€eni ili kongenitalni (1).

Kongenitalni hipogonadotropni hipogonadizam, obzirom na stanje osjeta njuha,
dijelimo na anosmicki hipogonadotropni hipogonadizam (Kallmanov sindrom) te
kongenitalni  izolirani  hipogonadotropni  hipogonadizam  (engl. isolated
hypogonadotropic hypogonadism; IHH) s urednim osjetom njuha (10). Kallmanov
sindrom izazvan je mutacijama KAL1 gena te se nasljeduje ili autosomno recesivno ili
autosomno dominantno, X-vezano (10). Karakterizira ga anosmija, GnRH deficijencija,
ginekomastija i kriptorhizam (8). Kod IHH nalazi se poremecaj u diferencijaciji GnRH

neurona $to dovodi do smanjenog ili poremecénog izlu€ivanja GnRH (8).

Uzroci steCenog hipogonadotropnog hipogonadizma mogu biti organski,

funkcionalni ili jatrogeni. (9). Organski uzroci su infekcije, tumori, sustavne bolesti (npr.



sarkoidoza) ili pak trauma. NajceSc¢i tumor je adenom hipofize, ali i drugi infiltrativni
procesi mogu biti uzrok hipogonadotropnog hipogonadizma. Funkcionalni
hipogonadotropni  hipogonadizam najCeSCe nastaje zbog uzimanja lijekova
(anabolickih steroida i analoga GnRH) koji mehanizmom negativne povratne sprege
koCe luCenje GnRH (9). Jatrogeni poremecaji posljedica su kirurSkih zahvata i

zraCenja.

Mnoge endokrinopatije mogu imati nepovoljan utjecaj na plodnost muskaraca.
Hipotireoza dovodi do prevelikog broja spermija abnomalne morfologije, a
tireotoksikoza do poremecaja motiliteta spermija (11). | druge endokrinopatije poput
nedostatka hormona rasta, hiperprolaktinemije mogu biti uzrok neplodnosti, kao i
nedostatak pojedinih enzima poput nedostatak 5a-reduktaze (1). Pretilost nepovoljno
utieCe na musSku plodnost zbog hipertermije u podru€ju skrotuma, konverzije

testosterona u estradiol u adipocitima te genetskih mehanizama (12).

3.1.2.Testikularni uzroci muske neplodnosti

Testikularni uzroci neplodnosti odnose se na patoloSke promjene u testisu te su
naj¢esce ireverzibilni. Mogu biti prirodeni ili steCeni. Testikularne promjene uzrok su u
50 — 60% sluCajeva muske neplodnosti (1,13). MoZe se raditi o kromosomskim
poremecajima, obostranoj anorhiji, utjecaju gonadotoksina, defektnoj aktivnosti
androgena, kriptorhizmu, traumi testisa, varikoceli, sistemskim bolestima, vaskularnim,

infektivnim i idiopatskim uzrocima (9).

Od kromosomskih poremecaja istiCu se Klinefelterov sindrom, XYY sindrom,
Sindrom Noonan te mikrodelecija Y kromosoma (15). Klinefelterov sindrom naj¢es¢i je
od navedenih poremecaja te se javlja u oko 1 na 600 muske novorodenc¢adi. Kariotip

sadrZi jedan X kromosom viSka, XXY, zbog nerazdvanja X kromosoma u mejoti¢koj

10



diobi (1, 15,16). Osim klasi¢nog kariotipa, ukoliko do nerazdavajanja dode u kasnijim
mitotickim diobama moze nastati mozaicni tip Klinefelterovog sindroma (14,15).
Obzirom na urednu razvijenost sekundarnih spolnih osobina vecCina musSkaraca
zahvacenih Klinefelterovim sindromom otkrije poremecaj upravo prilikom obrade
steriliteta. Kako su zavijeni kanali¢i testisa zamijenjeni vezivnim tkivom, nema
spermatogeneze te je uslijed toga FSH poviSen. Funkcija Leydigeovih stanica moze
biti oCuvana, LH ne mora bit poviSen, a sekundarne spolne osobine najceSce su
razvijene (14,15). Osobe s ovim sindromom ipak ¢eS¢e imaju manje testise, izrazenu
ginekomastiju i visok rast (1). Ukoliko se biopsijom testisa utvrde postojani dijelovi
podrucja oCuvanih tubula s urednim spermijima, moZe se osobi omoguciti potomstvo

metodama asistirane oplodnje (1).

Sindrom Noonan ekvivalent je Turnerovom sindromu u Zena. U bolesnika se
nalazi kriptorhidizam, atrofija testisa, Sirok vrat (lat. pterygium colli), nizak rast,
hipertelorizam i sr€ane malformacije (1). FSH i LH su poviSeni, a potomstvo nije

moguce (1).

Sindrom androgene neosjetljivosti je X vezana recesivna bolesti s tockastim
mutacijama na genu za androgeni receptor (Xgl1l-12 regija), a oCituje se razli€itim
rasponom klini¢ke slike — od potpuno feminiziranog vanjskog spolovila u kompletnoj
androgenoj neosijetljivosti do tek blago viriliziranog Zenskog spolovila ili neadekvatno

razvijenog muskog spolovila u parcijalnoj androgenoj neosjetljivosti (16).

Varikocela Cini jedan od ¢eS¢ih uzroka neplodnosti, prisutna je u 35% neplodnih
muskaraca (1,13). Ce$¢a je lijevostrana varikocela obzirom da lijeva spermatiéna vena
ulazi u lijevu renalnu venu pod pravim kutom, dok desna spermati¢na vena ulazi pod
malim kutom u donju Suplju venu (1). Zbog refluksa venske krvi, a time i metabolita

nadbubrezne Zlijezde, iz renalne u spermati¢nu venu, dolazi do nepovoljnog utjecaja
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na spermatogenezu, kao i nepovoljnog utjecaja hipoksije, povisenog hidrostatskog
tlaka i hipertermije testisa (13). Testis moze biti atrofian, a u spermiogramu se moze
nalaziti manja koncentracija spermija te spermiji smanjene pokretljivosti (1).
Inspekcijom skrotuma mogu se uoditi dilatirane vene pampiniformog pleksusa, ukoliko
je inspekcijski nalaz uredan, palpira se funikulus spermatikus obostrano, u opustenom
stanju i prvi Valsalvi. Razlikujemo tri stupnja varikocele. Varikocela prvog stupnja
palpira se prilikom Valsalvinog manevra, a ukoliko su proSirene vene palpabilne bez
Valsalvinog manevra govorimo o varikoceli drugog stupnja. Varikocela tre¢eg stupnja
ve¢ je vidljiva i kroz kozu skrotuma (1). Dijagnoza se potvrduje color-Doppler

ultrazvucnim predgledom testisa.

Kriptorhizam je najznacajnji kongenitalni uzrok muske neplodnosti. Kriptorhizam
oznacava stanje u kojem se jedan ili oba testisa nisu spustila u skrotum. Ako ne dode
do spustanja testisa do Sestog mjeseca Zivota, mala je vjerojatnost da ¢e se to dogoditi
prirodnim putem (1,13). Kriptorhi¢ni testisi mogu biti palpabilni i nepalpabilni.
Nepalpabilan testis nalazi se u 20% slucajeva te je smjesten intraabdominalno ili ga
nema (engl. vanishing testis syndrome). Palpabilan testis (80%) moZze biti smjesten u
ingvinalnom kanalu, izvan kanala ili je ektopi¢an (1). LijeCenje kriptorhizma, odnosno
orhidopeksija vazna je zbog povecane incidencije steriliteta u kasnijoj zivotnoj dobi kao
i do 40 puta vece vjerojatnosti za razvoja malignoma testisa (najées¢e seminoma)
(1,13). Bolesnici s jednostranim kriptorhizmom imaju azospermiju u 15% slu€ajeva, a

kod obostranog u 42%. U 30% bolesnika nalazi se oligozoospermija (1).

Od upalnih ¢imbenika koji mogu dovesti do nastanka neplodnosti muskarca
najznacajniji je orhitis uzrokovan virusom mumpsa. PatofizioloSki dolazi do jakog
edema u intersticiju te oStecenja egzokrine i enokrine aktivnosti testisa (1). Obzirom

kako postoji cijepivo, ova bolest se danas rijetko javlja.
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U danasnje doba naj¢esc¢e infekcije muskog urogenitalnog sustava su akutni i
kroni¢ni prostatovezikulitis, epididimitis i uretritis koji mogu negativno utjecati na
plodnost muskaraca (17). Naj¢eS¢i uzroc€nici prostatisa su Escherichia coli, Proteus,
Klebsiella, Chlamydia trachomatis i urogenitalne mikoplazme. Prostatis djeluje
nepovoljno na sekretornu aktivnost prostate, a ukoliko su zahvacene seminalne
vezikule tada dolazi do sekretorne disfunkcije istih (17,18). Promijenjen je sastav
sperme pa tako i broj i pokretljivost spermija te dolazi do stvaranja antitijela na
spermije. Kod kroni¢nog prostatovezikulitisa moze doc¢i do opstrukcije ejakulatornih
vodova i azoospermije (17). Kod kroni¢ne upale prisutne su visoke koncentracije
slobodnih radikala €ije patofizioloSko djelovanje potiCu upalni interleukini, citokini i
leukociti (17, 18). Povecana koncentracija slobodnih kisikovih radikala destabiliziraju
membranu spermija lipidnom peroksidacijom te na taj na€in kompromitiraju proces
kapacitacije, ali i motilitet, morfologiju spermija, gensku strukturu spermija te poti¢u
stvaranje antitijela na spermije (19). U membrani spermija dolazi do pada koncentracije
nezasi¢enih masnih kiselina i do porasta zasi¢enih masnih kiselina $to dovodi do
smanjene propusnosti membrane spermije i smanjene akrosomske aktivnosti spermija
(17). LijeCenje antibioticima izlijecit ¢e upalu, no Steta nanesena djelovanjem slobodnih

radikala ostaje trajna (17).

U epididimitisu, a zbog ostecenja barijere krv — testis moze doc¢i do nastanka
citotoksi¢nih antitijela na spermije. Takoder, moze doc¢i do opstrukcije koju mozemo

lijeciti mikrokirurski (epididimovazostomija).
Uretritis, bilo akutni ili kroni¢ni mozZe dovesti do razvoja striktura mokracne cijevi.

Posljedi¢no dolazi do refluksa urina i bakterija u prostatu i siemene vezikule (17).

Sto se tige lijekova koji nepovoljno djeluju na spermatogenezu isticu se

kemoterapeutici koji dovode do smanjene spermatogeneze, a moguce i aneuploidije
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autosomnih i spolnih kromosoma. Stoga se muskarcima preporuc€a krioprezervacija
prije poCetka kemoterapije, kao i kontracepcija i do dvije godine po zavrSetku

kemoterapije (1).

Osim kemoterapeutika i drugi lijekovi poput antibiotika (nitrofurantion,
eritromicin, gentamicin, tetraciklini) imaju negativan utjecaj na musku plodnost. Unos i
izlaganje teSkim metalima (ziva, olovo), kadmiju, arsenu, poviSenoj toplini (sauna,

kupke), alkoholu, cigaretama, marihuani negativno utjeCe na spermatogenezu (1, 21).

Od sistemskih bolesti istiCe se jetreno i bubrezno zatajenje te anemija srpastih

stanica nepovoljnim djelovanjem na spermatogenezu (1).

3.1.3. Posttestikularni uzroci neplodnosti

Posttestikularni uzroci neplodnosti Cine ona stanja koja ometaju odvodnju
spermija od testisa do uretre, a mogu biti prirodeni ili steCeni (1). Takoder, mogu biti

na razini funkcije spermija, kanalnog sustava, erekcije ili ejakulacije (1).

Opstrukcija duktusa deferensa moze biti kongenitalna ili steCena. NajCeSci
kongenitalni uzrok opstruktivhoj azospermiji je CBAVD (engl. congenital bilateral
absence of the vas deferens) i Cesto je povezan sa cistichom fibrozom (22,23).
Fizikalnim pregledom ne palpira se duktus deferens, a transrektalnim ultrazvukom se
ne uocavaju seminalne vezikule. Ejakulat je smanjenog volumena i bez spermija (1,22,
23). Spermatogeneza je uredna pa se metodama medicinski potpomognute oplodnje

moze ostvariti potomstvo (1).

Ostale kongenitalne obstrukcije €ine Young-ov sindrom, idiopatska opstrukcija
nadsjemenika, opstrukcija ejakulatornih kanala (1). Uzroci opstrukcije ejakulatornih

vodova najCesce su fibroza nastala nakon upalnih procesa i ciste prostate (1).
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Vazektomija, koja se izvodi s namjerom sterilizacije, oblik je steCene obstrukcije
duktusa deferensa. Odredeni dio muskaraca, najceS¢e zbog promjena zivotnih uvjeta
(npr. promjena partnera), Zeli ponovno uspostavljanje kontinuiteta sjemenovoda radi

ostvarivanja potomstva fizioloSkim putem (1).

Epididimitis je najCeS¢i steCeni uzrok opstrukcije izvodnih kanala, a najCeSci
uzrocCnici su koliformne bakterije. Kod spolno aktivnih muskaraca naj¢es¢i uzro€nici su
Neisseria gonorrhoeae i Chlamydia trachomatis. Upalu je potrebno na vrijeme

prepoznati i lijeciti kako bi se oSte¢enje svelo na minimum (17).

Od poremecaja funkcije spermija istiCe se Kartegenerov sindrom koji se
naslijeduje autosomno-recesivno te ga obiljezava nepokretnost spermija. Spermiji su

sposobni za oplodnju jajne stanice putem intracitoplazmatske injekcije spermija (24).

Erekcijska disfunkcija je nemogucnost postizanja ili odrZavanja erekcije
dostatne za zadovoljavaju¢u spolnu aktivnost. Uzroci su organske ili psihogene
prirode. Za erekciju je potrebna sinergija vaskularnog, endokrinoloskog , centralnog i
perifernog sustava. Ukoliko na nekoj od navedenih razina dode do disbalansa moze
se javiti erektilna disfunkcija (1,13). Oko polovice muskaraca iznad 50. godine ima neki
oblik erektilne disfunkcije. Danas se uspjesno lijeci inhibitorima fosfodiesteraze tipa 5
(sildenafil, tadalafil), vakuum napravama i konstrikcijskim prstenovima koji €ine prvu
liniju lije€enja. Drugu liniju €ine intrakavernozne injekcije i intrauretralni pripravci, dok

su penilne proteze treca linija lijecenja erekcijske disfunkcije (1).

Stanja zbog kojih dolazi do denervacije (ozljede kraljeSni¢ne mozdine, dijabetes
melitus, multipla skleroza, kirurski zahvati u retroperitoneumu) dovode do funkcijskog
oStecenja peristaltike duktusa deferensa i smanjenog tonusa unutrasnjeg sfinktera

uretre Sto rezultira neuspjeSnom emisijom ili retrogradnom ejakulacijom (1).
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| drugi koitalni poremecaiji poput hipospadije, anorgazmije, inhibirane ejakulacije
i smanjenog libida. Neadekvatno planiranje spolnih odnosa (odredivanje plodnih dana

i preucCestali spolni odnosi) mogu biti uzrokom steriliteta (25).

3.2. Dijagnostika muske neplodnosti

Evaluacija muske neplodnosti zasniva se na anamnezi, fizikalnom pregledu,

analizi sjemena i provjeri hormonskog statusa.(1,13)

Dobra anamneza i fizikalni pregled donose preko polovice podataka potrebnih
za otkrivanje uzroka muske neplodnosti (1,13). Potrebno je ispitat kompletnu
medicinsku anamnezu s naglaskom na podatke o sistemskim bolestima (dijabetes,
neuroloSke bolesti), kongenitalnim bolestima, kirurSkim zahvatima u abdomenu,
zdjelici i urogenitalnom sustavu. Anamnezu je potrebno usmijeriti na ispitivanje
mogucih ¢imbenika neplodnosti. Vazna je seksualna anamneza: ucestalost i
vremensko planiranje spolnih odnosa, kvaliteta erekcije, koristenje kontracepcije,
lubrikanata, broj trudnoca s istim ili drugim partnerom. Potrebno je ispitati izlaganje
Cimbenicima koji nepovoljno utje€u na plodnost kao $to su ioniziraju¢e zracenje,
alkohol, pu$enje, marihuana, teski metali (17). Treba ispitati postojanje spolno
prenosive bolesti, kao i drugih oboljenja urogenitalnog sustava te uzimanje lijekova

(androgeni, estrogeni).

Fizikalnim pregledom provjeravamo postojanje sekundarnih spolnih osobina.
Inspekcijom i palpacijom utvrdujemo postojanje testisa, njegovu veli€inu i kozistenciju.
Inspekcijom se mogu uociti proSirene vene pampiniformnog pleksusa ako postoji
varikocela (1,13). Palpacijom prostate provjerava se postojanje upale, ciste ili
karcinoma (1). Kod pregleda penisa vazno je obratiti paznju na postojanje fimoze,

hipospadije ili plastiCne induracije penisa (morbus Peyronie) (1).
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Sto se tie laboratorijskih nalaza rutinski se vade kompletna krvna slika, urin i

urinokultura.

3.2.1. Spermiogram

Najvazniji dijagnostiCki parametar muske neplodnosti je analiza ejakulata. Na
proizvodnju i kvalitetu ejakulata utjeCu promijenjivi i nepromjenjivi €imbenici (7).
Unutranji ¢imbenici na koje se ne moze utjecati su veli€ina i aktivhost sjemenika te
zaostatak sperme od posljednje ejkulacije. Vanjski imbenici na koje se moze utjecati

su apstinencija, uzimanje odredenih lijekova i temperatura (7).

Ejakulat se prikuplja masturbacijom u Siroku posudu, koitusom interuptusom ili
ejakulacijom u poseban nespermicidni kondom tijekom spolnog odnosa. Kvaliteta
ejakulata odrZiva je u rasponu od 20°C do 37°C, no vazno je da bude u istim
temperaturnim uvjetima od uzimanja uzorka do dostave u laboratorij (7). Preporuka je
obaviti uzimanje uzorka u laboratoriju kako bi se izbjegle promjene temperature.
Najbolje je analizu obaviti unutar sat vremena. U slu€aju kada je prvi nalaz ejakulata
patoloski, preporu¢a se ponoviti analizu ejakulata za tri do Cetiri tiedna. Ako postoji
znacajna varijacija u kvaliteti tih uzoraka potrebno je ponoviti analizu za 3 mjeseca (1).
Ejakulat je najbolje dati nakon apstinencije od dva do pet dana jer je tada kvaliteta
spermija najbolja. Kod prekratke apstinencije spermiji su nezreli, a kod preduge se
nakupljaju u nadsjemeniku i vremenom se smanjuje njihova pokretljivost i fertilni
potencijal (7). Analiza ejakulata podlijeze makroskopskom i mikroskopskom pregledu
(7).

Makroskopski pregled

Odmah po prikupljanju uzorka ejakulata zapocCinje makroskopski pregled.

Ejakulat na sobnoj temperaturi ili inkubatoru na 37°C podlijeze likvefakciji, procesu u
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kojem ejakulat prelazi u homogenu teku¢u smjesu (7). Nakon toga odreduje se njen

izgled, viskoznost, miris, volumen i pH.

Normalni volumen ejakulata je 21,5 ml. Manji volumen moZzZe upucivati na
neadekvatno uzorkovanje, retrogradnu ejakulaciju, obstrukciju odvodnih kanali¢a,
hipogonadizam ili upalu spolnih organa, a povec¢ani volumen upucuje na eksudat kod

upale spolnih organa (1,7).

Normalna boja je prozirno bijela. Mutna boja upucuje na nisku koncentraciju
spermija. Crveno-smeda upucuje na prisutnost eritrocita (hematospermija), a zuta boja

na ikterus ili uzimanje odredenih vitamina i droga (1,7).

Viskoznost se odreduje uzimanje uzorka iz pipete, a normalne su male kapi ili
niti dugacke do 2 cm. Ako se uzorak razvlaci viSe od 2 cm znacCi da je viskoznost

abnormalna i ozna¢ava se kolika je (1,7).

Miris ejakulata je miris kestenova cvijeta. Mjerenje pH pokazatelj je sinergije u
lu€enju spolnih zljezda (luznatog sadrzaja iz seminalnih vezikula i kiselog sadrzaja iz

prostate) te su referentne vrijednosti oko 7,2 (1,7).

Mikroskopska analiza
Mikroskopskom analizom odreduje se motilitet, vitalnost, aglutinacija,

morfologija, broj i koncentracija spermija (7).

Aglutinacija oznaCava medusobno sljepljivanje pokretnih spermija. Postoje 4
stupnja aglutinacije. Za prvi stupanj znacajno je <10 spermija u aglutinatu, za drugi
stupanj od 10 do 50 spermija u aglutinatu, a za tre¢i > 50 spermija u aglutinatu. Cetvrti

stupanj podrazumijeva aglutinaciju svih spermija u ejakulatu (7).
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Obzirom na pokretljivost, spermije dijelimo u tri kategorije: progresivno pokretni
(PR), neprogresivno pokretni (NP), nepokretni (IM) (7). Progresivno pokretni se aktivho
krecu, linearno ili kruzno. Neprogresivno pokretni plivaju u malim krugovima, kre¢u se
bi€em ili glavom, no nema aktivnog progresivnog kretanja. Nepokretni spermiji ne
kreCu se uopcCe (7). U ejakulatu je pozeljno imati >40% pokretnih spermija, odnosno

>32% progresivno pokretnih spermija (26).

Vitalnost oznacava postotak Zivih spermatozoida, donja referentna vrijednost je

58% (1,7).

Reproduktivha sposobnost muskarca izravno ovisi o broju i koncentraciji
spermija. Koncentracija oznaCava broj spermija po jedinici volumena i prema
posliednjoj WHO Kklasifikaciji donja granica je 15x10° spermija/ml (7). Kako na
koncentraciju spermija utjeCe volumen izluCene tekucine iz prostate i siemenovoda ona

nije pokazatelj funkcije testisa.

U uzorku se broje i nezreli spermiji i leukociti kojih ne bi smjelo biti jer ukazuju

na patolo$ko zbivanje (7).

MorfoloSka analiza spermija odreduje se iz obojenog preparata. Promatra se
sveukupni izgled spermija, veli€¢ina glava, vrata, repa i njihov medusobni odnos.
Normalno je >4% morfoloSki normalnih spermija (1). MorfoloSki normalan spermij ima
ovalnu glavu koja se konusno suzava i prelazi u vrat koji prelazi u rep ravnih kontura.
PatoloSke promjene mogu zahvatiti glavu, vrat ili rep ili biti kombinacija viSe
abnormalnosti (7). PatoloSke promjene glave ocCituju se kao prevelika, premala,
okrugla, Siljasta, dvostruka ili pak trostruka glava. Vrat patoloski bude zadebljan, a rep

moze biti savijen, slomljen ili dvostruki (7).
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Mjerenje fruktoze u ejakulatu daje podatke o sekretornoj aktivhost sjemenih
mjehuri¢a. Fruktoza je normalno prisutna u koncentraciji 120-450 mg/dl, smanjenje
koncentracije ili odsutnost upucuje na nepostojanje seminalnih vezikula, upalu,

opstrukciju ili androgenu deficijenciju (1).
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Slika 1. Na slici su prikazani spermiji normalna izgleda (7).

o * 8§
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Slika 2. Na slici su prikazani patolo$ki oblici glave spermija: 2a-trostruka glava, 2b

okrugla glava, 2c-Siljasta glava, 2d-premala glava, 2e-prevelika glava (7).
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Slika 3. Patoloski oblici repa spermija: 3abc-savijeni rep, 3-dvostruki rep (7).

Ejakulat mozZe biti opisan kao aspermija, azoospermija, oligozoospermija,

astenozoospermija, teratozoospermija i nekrozoospermija (1).

Aspermija predstavlja odsutnost ejakulata, a azoospermija odsutnost spermija.
Oligozoospermija je definirana smanjenom koncentracijom spermija (<15 mil/ml),
teratozoospermija smanjenim brojem morfolo$ki normalnih spermija (>4%) dok manje
od 32% progresivho pokretnih spermija oznaCava astenozoospermiju.

Nekrozoospermija ozna€ava prisustvo mrtvih spermija (1).

Endokrinoloska obrada potrebna je kada je koncentracija spermija manja od 10
mil/ml, ako je volumen ejkulata manji od 1,5 ml, kod postojanja smanjenog libida ili
erektilne disfunkcije. Rutinski se odreduje jutarnja razina testosterona i FSH, a po
potrebi moze se obrada proSiriti i na odredivanje LH, prolaktina, SHBG, estradiola,

tireostimuliraju¢eg hormona, tiroksina, trijodtironina i hormona rasta (1).

PoviSeni FSH i LH upucuju na primarni hipogonadizam. Normalne razine FSH i
LH upucuju na posttestikularni uzrok neplodnosti, a snizene vrijednosti na sekundarni

hipogonadizam (1, 27).

Ako je uzrok neplodnosti nepoznat, postoji poremecaj kretanja spermija,

aglutinacija spermija ili CBAVD indicirano je odredivanje antispermijskih protutijela u

21



serumu ili vezanih na spermije (23). Nalaz viSe od milijun leukocita po mililitru ejakulata

upucuje na genitourinarnu infekciju koju je potrebno lijeciti antibioticima (1).

U slu€aju sumnje na kromosomske anomalije ili odredene sindrome indikativho
je uciniti kromosomsko testiranje. Elektronskom mikroskopijom spermija provjerava se
prisutnost ultrastrukturalnih promjena (1). Za procjenu penetrantnosti spermija radi se

postkoitalni test (engl. postcoital test, PCT) interakcije spermija i cervikalne sluzi.

RadioloSke pretrage koje se rutinski primjenjuju prilikom obrade steriliteta su

ultrazvuk abdomena, ultrazvuk i color Doppler skrotuma i transrektalni ultrazvuk (1).

Biopsija testisa izvodi se jedino uz krioprezervaciju dijela tkiva u slucaju
pronalaska morfoloski normalnog spermija (spermatide) u hemalaun — eozin preparatu

(13).

Preporu¢ena genetska testiranja kod musSke neplodnosti su odredivanje
kariotipa u neobstruktivhoj azoospermiji, teski oblik oligozoospermije (<10x108/ml).
Testiranje na mikordelecije Y kromosoma indicirano je kod azoospermije i teSkog
oblika oligozoospermije (28). Provjera mutacije CFTR gena indicirana je kod
azoospermije kombinirane sa CBAVD te teSkog oblika oligozoospermije s CUAVD
(kongenitalna unilaterlana ageneza vas deferensa) (29). Testiranje KAL 1 gena
indicirano je kod azoospermije s hipogonadotopnim hipogonadizmom, a provjera

androgenog receptora kod sumnje na androgenu neosjetljivost (8,14).
3.3. LijeCenje

LijeCenje neplodnosti podrazumijeva dijagnostiCku evaluaciju i lijec¢enje oba
partnera kako bi mogli ostvariti potomstvo. Potreban je multidisciplinaran tim kojeg €ine

urolozi, ginekolozi, endokrinolozi, dermatovenerolozi, citolozi i psiholozi (1). LijeCenje

neplodnosti temelji se na kirur8kim, nekirur8kim metodama i metodama asistirane
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oplodnje (1,13). U slu€aju da nijedna metoda nema uspjeha u obzir dolazi posvajanje

djeteta.

Kod pretestikularnih uzroka problem nastaje u osovini hipotalamus — hipofiza te
je endokrinoloSke prirode. Prisutna je hormonska netavnoteza koja se Kkorigira
hormonskom nadomjesnom terapijom (30). Ukoliko postoji tumor koji proizvodi
androgene, estrogene hormone ili prolaktin potrebno ga je lijeciti (1,13, 30). Ako postoji
egzogeni unos hormona, isto je potrebno obustaviti radi regulacije osi hipotalamus —
hipofiza — testis. Ako postoji neka druga endokrinopatija koja negativno utjeCe na

plodnost u muskaraca potrebno ju je lijeciti (11,12).

Kod testikularnih uzroka infertiliteta ukoliko se radi o odredenim
kromosomopatijama dovoljno je hormonsko lije€enje, no za neke su potrebne metode
IVF (13). Vazno je biti oprezan kako se kromosomske ili genetske abnormalnosti ne bi

prenijele na potomstvo.

Kriptorhizam se lije€i hormonski i kirurSki. Hormonsko lije€enje temelji se na
primjeni hCG (humani korionski gonadotropin) i GnRH (1,30). Primjenjuje se kod starije
djece i pozicije testisa ispod vanjskog ingvinalnog prstena. Kirursko lije€enje se obavlja
izmedu 6. i 18. mjeseca Zivota (1). Ve¢ nakon godine dana kod nespustenog testisa
postoje promjene u germinativnom epitelu pa se tako javlja azoospermija u 40 %
slu€ajeva. Rizik za razvoj malignoma povecan je do 40 puta, stoga nije preporucljivo
odlaganje operacije (1). Kirurski zahvat (orhidopeksija) izvodi se otvorenim kirurskim

pristupom ili laparoskopijom. Izvodi se u jednom ili dva akta (1).

Varikocelu lije€imo nekirurSkm i kirurSkim metodama. Nekirursko lijeCenje Cini
perkutana embolizacija varikoznih spermati¢nih vena. Indikacije za kirursko lijeCenje

su klini¢ki dokazana varikocela s patoloskim nalazima spermiograma, atrofi¢an testis
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s varikocelom drugog i tre¢eg stupnja, bol u testisu ili estetska smetnja za bolesnika
(31). Moze se koristiti otvoreni kirurski pristup i laparoskopija. Kod otvorenih kirurskih
pristupa razlikujemo retroperitonealni, ingvinalni i subingvinalni pristup. Komplikacije
retroperitonealnog pristupa su hidrocela i recidiv varikocele (1). Ingvinalni i
subingvinalni pristup su zahtjevniji s obzirom da je potrebno mikrokirurSko odvajanje
spermaticne vene od arterije i limfnih Zila, no manja je vjerojatnost komplikacija u vidu

recidiva varikocele ili nastajanja hidrocele (1).

Reguliran unos alkohola, prestanak pusenja, apstinencija od marihuane i ostalih
droga, izbjegavanje vrucina (tople kupke, sauna) moze poboljSati kvalitetu spermija
(32). Izbjegavanje nekih lijekova Kkoji negativho utjeCu na plodnost poput
nitrofurantiona, cimetidina, sulfasalazina takoder je vazno u poboljSanju kvalitete

sjemena (1).

Velike mogucosti lijeCenja postoje kod posttestikularnih uzroka neplodnosti,
posebice kod opstrukcije izvodnih kanala. 1zvode se skrotalne i ingvinalne vazostomije
(1). Skrotalna se izvodi u slu€aju vazektomije, a ingvinalna nakon jatrogenog ostecenja
sjemenovoda. Opstrukcija ejakulatornih  vodova lije€i se transuretralnom
elektroresekcijom ejakulatornih vodova (engl. transurethral resection of ejaculatory
ducts; TURED), zahvat se izvodi do pojave sjemenske tekucine (33). Gore navedene
metode omogucuju postizanje trudnoce prirodnim putem no ako nemaju uspjeha mogu

se primjeniti metode asistirane oplodnje (1).

Asistirana oplodnja oznaava manipulaciju spermijem, jajnom stanicom ili
oboma. Postoje in vivo i in vitro postupci asistirane oplodnje. In vivo proces se odvija

u maternici, dok se in vitro odvija u kontroliranim laboratorijskim uvjetima.
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Intrauterina inseminacija (IUl) je postupak pri kojem kateterom unosimo
obradene spermije u maternicu (34). Ovaj se postupak primjenjuje kad postoji
abnormalnost zbog koje je onemogucen adekvatan prijenos sjemena u vaginu kao kod
ekrecijske disfunkcje, hipospadije, retrogradne ejakulacije (34, 35). Indikacije su jo$ i
dispareunija, abnormalna cervikalna sluz i infertiltet nepoznatog uzroka (34). Prednost
Ul je Sto se spermiji odvajaju od leukocita i citoplazme te je stoga mogucéa oplodnja

HIV i HCV mus8karaca bez straha od zaraze (1, 34).

,In vitro“ fertilizacija (IVF) izvodi se u kontroliranim laboratorijskim uvjetima gdje
se dogada oplodnja jajne stanice spermijem (36). Hiperstimulacijom jajnika, potom
aspiracijom pod kontrolom ultrazvuka dobiva se jajna stanica koja se inkubira zajedno
sa spermijem (36, 37). Nakon oplodnje embriji se kultiviraju 3 dana te prenose u

maternicu. Implantira se 25 % prenesenih embrija (1,38).

Kod intracitoplazmatske injekcije spermija (ICSI) spermij se injicira direktno u
jajnu stanicu. Indikacije su mali broj spermija, neuspjeli prethodni pokusaji IVF (39).

Zahvat je skup te ne Cini prvu liniju lije€enja (39, 40).

Ako ne postoje vijabilni spermiji u ejakulatu potrebno ih je dobiti aspiracijom
spermija iz testisa, aspiracijom seminalih vezikula, aspiracijom iz duktusa deferensa,
perkutanom aspiracijom iz epididimisa, mikrokirurSkom aspiracijom spermija iz
epdidimisa, mikrokirurSkom ekstrakcijoma spermija iz testisa. Perkutani postupci su
jeftiniji i krace traju, no mikrokirurSkim postupcima ¢emo dobiti vecu koliinu spermija

koje moZemo krioprezervirati (1,40).
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4. Rasprava

Fertilna mo¢ ljudi znatno je niza od fertilnog potencijala vecine Zivotinjskih vrsta.
Zena ima moguénost trudnoc¢e jednom mjeseéno i to za vrijeme plodnih dana. Velik
udio embrija s velikim abnormalnostima prirodnom selekcijom bude odbacen, u prvim
danima, stoga dio trudno¢a ostane neprepoznat. Ljudskom plodnoSéu moze se
upravljati koristenjem kontraceptivnih metoda. Psihosocijalni ¢imbenici isto tako utjecu
na planiranje djece te je u trendu manji broj djece nego ranije. Danasnji parovi, u
odnosu na ranije, sve kasnije planiraju djecu. Sve navedeno ukazuje na sve veci
problem neplodnosti mnogih bra¢nih parova. Nekada se paznja usmjeravala na
evaluaciju Zenskog partnera, no s vremenom se uoCila znatna ucestalost muske

neplodnosti (1).

Razlikujemo pretestikularne, testikularne i posttestikularne uzroke muske
neplodnosti. Testikularni uzroci su najéeséi. S obzirom na raznoliku etiologiju muske
neplodnosti, evaluacija iste zahtjeva objedinjen i multidiscipliniran pristup braénom
paru (13). Detaljna i iscrpna anamneza, kao i fizikalan pregled preduvijet su nastavka

dijagnostike neplodnosti.

Kljuéna pretraga u procjeni muske neplodnosti svakako je spermiogram,
odnosno analiza ejakulata (7). Ukoliko je potrebna opseZnija procjena neplodnosti
moZe se posegnuti za dodatnim pretragama kao $to su postkoitalni test i test pentracije
spermija kojima se procjenjuje funkcionalna sposobnost spermija. Kromosomska
analiza, biopsija testisa, slikovne pretrage takoder imaju vazno mjesto u evaluaciji
muske neplodnosti (1). Svrha dijagnostike je identificirati reverzibilne uzroke

neplodnosti, kako bi se isti mogli lijeciti na odgovarajuci nacin (13).
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Pristup i lijeCenje svakog pacijenta je individualno. Ukoliko se uzroci ne mogu
lijeCiti, u obzir dolaze metode asistirane oplodnje. Ako niSta od navedenog nema

uspjeha ili nije moguce, u obzir dolazi posvajanje djeteta (1).
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5. Zakljuéak

Neplodnost, definirana kao nemogucnost zacecéa (ili nemogucnost postizanja
trudnoce) unutar godine dana redovitih i nezasti¢enih spolnih odnosa pogada 10 — 20

% parova, a u 30% slu€ajeva uzrok je u muskim faktorima (1).

Etiologiju Cine pretestikularni, testikularni i posttestikularni uzroci. Kod
pretestikularnih  uzroka prevladava hipogonadizam i druge endokrinopatije.
Testikularni uzroci javljaju se u viSe od polovice neplodnih muskaraca, a najc¢eSc¢i su
varikocela, kriptorhizam, Klinefelterov sindrom, nepovoljan utjecaj lijekova i posljedice
infekcija. Posttestikularni uzroci obuhvacaju ona stanja u kojima je ometan prijenos
spermija od testisa do uretre (1). NajCeSce se radi o opstrukciji odvodnih puteva zbog
nastanka striktura nakon upalnih dogadaja, no uzroci opstrukcije mogu biti i
kongenitalni (13). Posttestikularni uzroci su i erektilna disfunkcija, preuranjena

ejakulacija i drugi koitalni poremecaiji.

Dijagnostika infertiliteta temelji se na anamnezi, klinCkom pregledu,
hormonskom statusu, analizi ejakulata, radioloSkim pretragama. Ako je potrebno moze
se dodatno prosiriti na biopsiju testisa (1). Analiza ejakulata (spermiogram) je najvazniji
dijagnosticki parametar (7,13). Svrha evaluacije muske neplodnosti je otkriti

ireverzibilne uzroke i lijeciti ih.

LijeCenje neplodnosti temelji se na nekirurskim, kirurSkim i metodama asistirane
oplodnje (IUl, IVF, ICSI). Ako nijedan oblik lije¢enja nema uspjeha u obzir dolazi

posvajanje djeteta (1).
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6. Sazetak

Neplodnost je nemogucnost zaCec€a unutar godine dana redovitih i nezasti¢enih
spolnih odnosa. Muski uzroci neplodnosti ¢ine gotovo jednu trecinu svih uzroka, no
problem neplodnosti nije problem pojedinca, ve¢ problem para (1). EtioloSki
razlikujemo pretestikularne, testikularne i posttestikularne uzroke neplodnosti.
Pretestikularne razloge nalazimo u poremecenoj osovini hipotalamus — hipofiza — testis
pri ¢emu posljedicno dolazi do smanjene sinteze testosterona i poremecaja
spermatogeneze. Testikularni uzroci odnose se na patoloSke promjene u testisu te
¢ine polovicu svih uzroka neplodnosti, a naj¢eS¢e se radi o varikoceli, kriptorhizmu,
Klinefelterovom sindromu. Posttestikularni uzroci obuhvacéaju ona stanja koja ometaju
odvodnju spermija od testisa do uretre, a mogu biti na razini funkcije spermija,
kanalnog sustava, ejakulacije ili erekcije (1,13). Dijagnostika neplodnosti temelji se na
anamnezi, klinickom pregledu, hormonskom statusu, analizi ejakulata, radioloSkim
pretragama, biopsiji testisa. Analiza ejakulata (spermiogram) je najvazniji dijagnosticki
parametar (7,13). Svrha evaluacije infertiliteta je otkriti ireverzibilne uzroke i
pravodobno ih lijeciti. LijeCenje neplodnosti temelji se na kirurSkim i nekirurskim
metodama te metodama asistirane oplodnje (1Ul, IVF, ICSI). Ako nijedan oblik lije€¢enja

nema uspjeha u obzir dolazi posvojenje djeteta (1).

Kljuéne rijeCi: muSka neplodnost, pretestikularni uzroci, testikularni uzroci,

posttestikularni uzroci, spermiogram, metode asistirane oplodnje
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/. Summary

Infertility is the inability of a sexually active, non-contracepting couple to achieve
spontaneous pregnancy in one year. Approximately 30% of all infertility cases are due
to male infertility. But when treating a couple with fertility issue, we need to evaluate
and treat both partners. Etiologically there are pretesticular, testicular and
posttesticular causes of infertility. Pretesticular causes are related to hypothalamus —
pituitary axis disturbance, resulting in insufficient testosteron production or abnormal
spermatogenesis. The testicular causes are related to pathological changes in the
testicle. Varicocele, cryptorhism, Klinefelter syndrome are the most common testicular
reason for infertility. Posttesticular causes include conditions that interfere with sperm
transport from the testicle to the urethra, and can be due to sperm motility malfunction,
duct obstruction, disorders of ejaculation or due to erectile dysfunction. Diagnosis of
infertility is based on anamnesis, clinical examination, hormonal status, semen
analysis, radiological examinations, testicular biopsy. The semen analysis is the most
important diagnostic parameter. The purpose of the infertility evaluation is to detect
potentially reversible causes. Infertility treatment is based on surgical, non-surgical
methods and assisted reproductive technology (IUI, IVF, ICSI). If assisted reproductive

technology is insufficient, child adoption could be considered.

Keywords: men infertility, pretesticular causes, testicular causes, posttesticular

causes, semen analysis, assisted reproductive technology
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