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Azoospermie v reprodukcni medicine
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V ¢lanku je podan piehled soucasnych nazord na azoospermii. Moderni techniky reprodukéni mediciny zvysily prakticky vyznam rozliseni
mezi azoospermii a kryptozoospermii. Genetické priciny se nachazeji v 5-15 % ptipadli muzl s azoospermii. Obstruké¢ni i neobstrukéni
azoospermie mohou byt podminéné geneticky, nebo vznikat nasledkem zanétti nebo trazl Sourku a varlat. Tézké poruchy germinalniho
epitelu varlat mohou byt nasledkem lé¢by cytostatiky a/nebo radiaci u onkologickych pacientt. Velka ¢ast pfipadii azoospermie zlistava
i dnes etiologicky neobjasnéna. Az ve tietiné pripadll azoospermie je podle riiznych autori mozné ziskat spermie punkci nadvarlete
(MESA) nebo extrakci spermii z varletni tkané (TESE) a pouzit je k fertilizaci in vitro.
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Azoospermia and reproductive medicine

An overview is given about contemporary opinions to azoospermia. Actually techniques of reproductive medicine stressed an impor-
tance of discrimination between azoospermia and cryptozoospermia. Genetic etiology used to be finding in 5-15 % of azoospermic
men. Azoospermia could be a result of inflammation or injury of testicles. Serious lesions of the germinal epithelium of testicles could
be aresult of cytostatic therapy and/or radiation by oncological patients. Substantial part of cases of azoospermia remains unexplained.
Relatively often (in up to 30 % cases of azoospermia) is possible to obtain viable spermatozoids from epididymis (MESA) or from testi-
cles tissue (TESE) and use them for fertilization in vitro.
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Azoospermie, tedy nepfitomnost spermif
v ejakuldtu, se v souborech muzl z neplodnych
parl nevyskytuje pfilis ¢asto. V nasi spermiolo-
gické laboratofi tvoif azoospermie dlouhodobé
kolem 5% vsech spermiologickych vysetfenf.
Americti autofi nalezli azoospermii u 3% z vice
nez 3000 spermiologickych vysetienf (1).

Azoospermie musi byt vzdy ovéfena opa-
kovanymi a podrobnymi rozbory ejakulédtu. Jen
vzacneé je pricina azoospermie zfejma jiz pfi
prvém vysetfeni spermiogramu. Je tomu tak
snad jen tehdy, nachazime-li vodnaty ejakulat
s objemem pod 1,0ml, vyznacujici se kyselou
reakci a absenci germindlnich bunék, tedy ¢isty
prostaticky sekret.V tomto pripadé mdzeme stav
uzavfit jako obstrukci s agenezi nebo eliminacf
méchyrkovych 713z, a to s vysokou mirou prav-
dépodobnosti (2).

Opakovanad vysetfeni v nékolikamési¢nich
intervalech jsou nezbytnd zejména tam, kde
pfi¢ina azoospermie neni Uplné objasnéna.
Vzdy je tfeba patrat v ejakulatu po pfitomnosti
spermif, téZ v centrifugatu spermatické tekutiny
(3). Zejména dnes, v dobé vyspélych technik
reprodukeni mediciny, ma velky vyznam roz-
liseni mezi azoospermii a kryptozoospermii.
Pfi kryptozoospermii nachdzime extrémné
nizkou koncentraci spermif (zpravidla se toto

100000/ml), kterd pfi povrchnim vysetfeni mlze

byt oznacena jako azoospermie. Pravé vyset-
feni po centrifugaci mze tyto ptipady odlisit
od skute¢né azoospermie (4, 5, 6, 7).

Tradi¢né byvajf pfipady azoospermie déle-
ny na obstrukénf a neobstrukeni. U obstrukéni
azoospermie je pri¢inou nalezu preruseni komu-
nikace mezivarletem a uretrou. U neobstrukéni
azoospermie je pricinou defekt ¢i nepfitomnost
germinalniho epitelu ve varlatech. Sharif (8) na-
vrhuje délit azoospermie na ,pretestikularn{”
(pfipady hypogonadotropniho hypogonadiz-
mu), ,testikuldrnf” (poruchy vyvoje varletnf tka-
né, germinalniho epitelu) a ,posttestikularn{”
(obstrukce vyvodnych semennych cest).

Pro Uplnost dluzno uvést, ze sexudini dys-
funkce typu anejakulace nebo retrogradni eja-
kulace maji za nasledek nepfitomnost ejakulatu
pfi orgazmu. Takovy stav nazyvame aspermie,
nebo téz ,suchy orgazmus” (2).

Vyznamnou pomckou pro vylouceni ob-
strukce je pfitomnost germindlnich nezralych
bunék v ejakuldtu. Jejich vyskyt zkuseny sper-
miolog rozpozna v nativnim preparatu, lépe
ovsem v barveném natéru. Spolehlivé zjisténa
pfitomnost bunék germinainiho epitelu v ejaku-
latu prokazuje komunikaci mezi varlaty a uretrou.
Nepfitomnost germinalnich bunék ve sperma-
tické tekutiné ovsem nemusi jeSté znamenat
obstrukci vyvodnych cest. Germinaln{ buriky
nenajdeme v ejakuldtu muzd se Sertolli-cell
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only syndromem (SCO), nebo pfi tézké poruse
vyzravani germinalniho epitelu, kterd zpUsobi,
Ze jen zcela nepatrny pocet germinélnich bunék
se uvolnuje do semindlini tekutiny.

Obstrukéni azoospermie

Obstrukce chdmovodu pfed ejakulatornim
duktem je obvykle charakterizovand normalnim
objemem ejakulatu, standardnimi fyzikalnimi
vlastnostmi a jeho zasaditym pH, protoze sper-
maticka tekutina obsahuje odmésky méchyr-
kovych Zlaz i prostaty. Nepfitomnost spermif je
zde provazena absenci deskvamovanych bunék
z germindlniho epitelu. Biopticky nélez ve var-
letni tkani je obvykle normalni. Malé mnozstvi
azoospermického vodnatého ejakulatu s kyselou
reakcf signalizuje pouhy prostaticky sekret.

Klinické vysetfeni neprokazuje znamky hy-
pogenitalizmu. Objem varlat mdze byt zcela
normalni. Peclivé sonografické vysetfeni mize
nachézet abnormity v oblasti chdmovodd, ze-
jména cysty a pozanétlivé zmeény.

Etiologicky se zde uplatiuji zejména vyvojo-
vé poruchy chdmovodd, spojené nekdy s cystic-
kou fibrézou (azoospermie se vyskytuje ve vice
nez 90% muzd s timto onemocnénim). Hanek,
a spol. (9) nalezli u 20 azoospermickych pacient(
v 8 pfipadech mutaci CFTR genu. U viech osmi
pfipadd autofi metodou TESE ziskali z varlet-
ni tkdné spermie.
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Roli zde hrajf rovnéz nésledky zanét( a ura-
z0. ZvI&stnim piipadem obstrukéni azoospermie
je tak zvany ,YoungUv syndrom”, kombinace
kongenitaIni obstrukce chdmovodl a chronic-
kého zénétlivého postizeni sinobronchialniho
(6). Obstrukeni azoospermie muze byt samo-
zfejmé také disledkem fadné provedené va-
sektomie.

Terapie obstrukéni azoospermie spociva
v chirurgickych vykonech, které se snazi reka-
nalizovat uzaviené semenné cesty (epididymo-
vazoanastomoza, vazovasoanastomoza, transu-
retrdlni resekce) (10). Nepodafi-li se timto zpU-
sobem docilit prlchodnosti semennych cest,
jsou dnes k dispozici chirurgické metody ziskani
spermif (MESA, TESE). Fertilizace spermif Ize pak
doséhnout intracytoplazmatickou injekci sper-
mie (ICSI) (4, 11,12, 13, 14).

Neobstrukéni azoospermie

Neni-li azoospermie podminéna obstruk-
ci semennych cest, jednd se zpravidla o téz-
ké postizeni tvorby spermifi v seminiformnich
kanélcich varlat. Varletni tkdn muaze byt posti-
Zena zanétem (orchitida, epididymoorchitida),
Urazem, nebo torzi varlat. Také poskozenim
cytostatickou terapif a/nebo radiaci. Vyvojové
poruchy germinalniho epitelu spocivaji bud
v jeho agenezi (,Sertoli-cell-only” syndrom, SCO),
nebo v ,zastavé zrani" na Urovni spermatogonii,
spermatocytl ¢i spermatid. Porucha germinal-
niho epitelu mUZe mit geneticky zaklad, spoci-
vajici zejména v poruse na dlouhém raménku
chromozomu Y (,azoospermicky faktor”, AZF),
nebo v geneticky podminéném hypogona-
dizmu, jakym je napfiklad ,XX-male syndrom’,
nebo Klinefelterv syndrom. Geneticky faktor
je v literatufe pomérné shodné uvadén asi v 5%
piipadl kryptospermie ¢i tézké oligozoospermie
(s koncentraci spermii pod 5 mil./ml). V pfipa-
dech azoospermie se genetické pficiny nacha-
zeji podstatné castéji, nékdy az v 15% pripad
(6, 15, 16). Pomérné casto se musime spokojit
s konstatovanim etiologicky nejasné, idiopatické
poruchy spermiogeneze.

ZvI&stnim pripadem neobstrukeni azoos-
permie jsou muzi, trpici hypogonadotropnim
hypogonadizmem, at jiz primarnim (konge-
nitdlni, napt. Kallmandv, nebo Pasqualiniho
syndrom), nebo sekundarnim (po nddorech
v oblasti hypofyzy a hypotalamu). Tito muZi
s typickym télesné pohlavnim nélezem jsou
dnes zpravidla v dlouhodobé péci endokrino-
logU. Dlouhodobym podavénim FSH a andro-
genUl Ize u hypogonadizmU pomérné casto
dosadhnout produkce zralych spermii (6). Také

muZi s vysokou hyperprolaktinémif mohou mit
projevy hypogonadizmu s téZkou poruchou
plodnosti (6).

V klinickém ndlezu muz{ s neobstrukeni
azoospermif ¢asto nachdzime hypoplastickd
varlata. V anamnéze se vyskytuji uvedena one-
mocnénf varlat. Velmi ¢asto také oboustran-
ny kryptorchizmus, a to podstatné castéji nez
u muzt s obstrukeni poruchou (5, 17). V lite-
rature Ize nalézt také udaje o priznivém vlivu
operace varikokély u pacientl s neobstrukéni
azoospermif (18).

Spolehlivé ovéfeny Sertoli cell only (SCO
syndrom, nepfitomnost germindlnich bunék
v ejakuldtu, typicky ndlez ve varletni biopsii) nenf
mozné terapeuticky ovlivnit. Nicméné ani pfi
biopsif ovérené |ézi germinalniho epitelu nenf
vyloucen Uspéch TESE, protozZe v nékterych seg-
mentech varlat se mize také v téchto pfipadech
néjaka rudimentdrni spermiogeneze vyskytovat
(7). Podle rliznych autort Ize u vice nez tieti-
ny muzl s azoospermii ziskat chirurgickymi
metodami z varlat (MESA, TESE) zralé spermie
(12,13). Z logiky véci plyne, ze vétsi Uspésnost je
vtomto smeru u azoospermif obstrukeénich, nezli
u azoospermif varletnich. Nicméné ani u neob-
strukenich azoospermii nejsou tyto postupy
bez sance (4).

V klinickém materidlu Sexuologického Usta-
vu v Praze tvofily azoospermické spermiogramy
v roce 2009 ptiblizné 5% vsech spermiologic-
kych nélezd (z 1199 spermiogramt bylo 61 azo-
ospermif). V 15 pfipadech (25%) byla pficina
nejasna. U 15 muzd s azoospermii byla nalezena
varletni hypoplazie. Nejvétsi podil (N = 27, tedy
44 % souboru) tvofili muzi po onkologické te-
rapii. Zanét varlat a nadvarlat v .anamnéze byl
zjistén u 3 muzt (5%). Jeden muz byl po va-
sektomii. U 7 pacientl (11 %) byl v anamnéze
kryptorchizmus, v péti piipadech oboustranny,
ve dvou pak jednostranny. Genetické vysetreni
bylo indikovéno v péti pfipadech. Z toho u zad-
ného pacienta nebyla nalezena specifické gene-
tickd porucha. U4 muzU s primarné diagnostiko-
vanou azoospermif (6% souboru) byly nakonec
v centrifugdtu semenné tekutiny nalezeny nizké
koncentrace spermii. Jednalo se tedy nikoliv
0 azoospermii, ale o kryptospermii.

Fedder, a spol. (17) konstatovali u 100 kon-
sekutivnich pfipadl azoospermie pfi vyloucenti
muzl po vasektomii, ze 72 pfipadl byly azoo-
spermie neobstrukeni, a 28 pripadd obstrukeni.
Tito autofi jako pficinu neobstrukéni azoosper-
mie urciliv 17 pfipadech (23 % ze 72) genetickou
lézi (KlinefelterGv syndrom, defekt na Y chro-
mozomu, 46XX translokaci). V 5 pfipadech (7 %
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ze 72) byly pfi¢inou zanéty Ci torze varlat, v 5 pfi-
padech pak onkologickd terapie v anamnéze.
Zbytek, tedy 45 (63% ze 72 pfipadd) tvofily
neobjasnéné pficiny. Z 28 pripadd obstrukeni
azoospermie tvorily polovinu, tedy 14 pripad
vyvojové poruchy chdmovodd, spojené casto
s pritomnosti genl cystické fibrozy. Pozanétlivé
obstrukce byly konstatovany u 5 pfipadl, po-
Urazové rovnéz u 5 piipadl. Neobjasnéné pficiny
byly konstatovény u ¢tyf pacientd.

Pro progndzu biologické fertility pacienta
ma dnes zasadni vyznam rozlisenf skute¢né azo-
ospermie a kryptospermie u neobstruktivnich
pfipadl. V nékterych pfipadech se centrifuga-
cf ejakuldtu daff ziskat u domnéle azoosper-
mickych muz( mensi pocet spermif, které Ize
pouzit k intracytoplazmatické injekci spermie
(ICIS). Tento neinvazivni postup je pro pacienta
gické (3, 14).

Podle nékterych autorl aZ v poloviné pfi-
padd azoospermii Ize o¢ekavat ziskani vitalnich
spermii punkcemi nadvarlat, nebo extrak-
cf spermii z varlat. Vzhledem k témto datlm
se dnes pokus o ziskani spermif z varletnf tkdné
doporucuje prakticky kazdému pfipadu infer-
tility, spojené s azoospermii. Uspéchy, hlasené
z nékterych pracovist jsou opravdu pozoruhod-
né (4,12,13, 14).

V pfipadech obstrukéni azoospermie Ize né-
kdy uvazovat o chirurgické rekanalizaci vyvod-
nych cest semennych. YV tomto smeéru pomeérné
dobrou progndzu maji piipady pozénétlivych
obstrukci a nebo obstrukci po vasektomii, kde
Ize oc¢ekdvat pfitomnost spermii v ejakuldtu
po vasoepididymoanastomoze, nebo vasova-
zoanastomoze az v 70 % pfipadU. Zdafila reka-
nalizace obstrukce chdmovodd ma pro pacienta
vyznamné pfednosti. Zejména v to, Ze umoziiuje
biologickou plodnost dosdhnout pfirozenou
cestou (11, 16).

Zaveér

Pokroky reprodukeni mediciny dnes vyrazné
zménily nas pfistup k hodnoceni azoospermie.
Infertilita muzU s timto pfiznakem je dnes v né-
kterych pfipadech zvlddnutelna nasazenim mo-
dernich reprodukénich technologif. Zvysil se také
vyznam diferenciélnf diagnézy mezi opravdovou
azoospermif a kryptozoospermif.

Literatura

1. Foyle RH, Steiner AZ, Marshall FE, Sokol RZ. Etiology of
azoospermia in a large nonreferral inner-city population.
Fertil. Steril. 2006; 86(1): 197-199.



2. Zvéfina J. Sexuologie nejen pro Iékare. Brno: CERM, 2003.
3. Swanton A, Itani A, McVeigh E, Child T. Azoospermia: is
sample centrifugation indicated? A national survey of practi-
ce and Oxford experience. Fertil. Steril. 2007; 88(2): 374-378.
4. Carpi A, Sabanegh E, Mechanick J. Controversies in the
management of nonobstructive azoospermia. Fertil. Steril.
2009; 91(4): 963-970.

5. Du J, Li FH, Guo YF, Yang LM, Zheng JF, Chen B, Zhu JS,
Liu QA. Differential Diagnosis of Azoospermia and Etiological
Classification of Obstructive Azoospermia: Role of Scrotal and
Transrectal US. Radiology 2010; 256(2): 493-503.

6. Nieschlag E, Behre HM, Nieschlag S (eds). Andrology, Male
Reproductive Health and Dysfunction. Heidelberg: Sprin-
ger, 2010: 629 s.

7.Robin G, Boitrelle F, Leroy X, Peers MC, Marcelli F, Rigot JM,
Mitchell V. Assessment of azoospermia and histological eva-
luation of spermatogenesis. Annales de Pathologie 2010;
30(3): 182-195.

8. Sharif K. Reclassification of azoospermia: the time has
come? Human Repropuction 2000; 15(2): 237-238.

9. Hanek P, Vilimkova S, Potuznikova P. Azoospermie u no-
sic mutace CFTR genu. Andrologicky kongres, Stifin 2006,
sbornik, s. 66.

10. Pacik D. Moznosti urologa v rekonstrukci obstrukce se-
mennych cest. 1. mezinrodni andrologicky kogres v CR, Sti-
fin, Sbornik, 2006: s. 40.

11. ASRM (American Society for Reproductive Medicine): The
management of infertility due to obstructive azoospermia.
Fertil. Steril. 2008; 90(Suppl. 3): 121-124.

12. Heracek J, Sobotka V, Urban M, Kuncova J, Luke$ M, Zacho-
val R, Zélesky M. MESA a TESE v [é¢bé nonobstrukéni azoo-
spermie. Ceska urologie 2003; 7(3): 26.

13. Koci K, Trnkova M, Mrazek M, Tepléd O, Jarolimkova K,
Cardova A, Julis |, Hybnerové L, Jirmanové J, Pecka T. Tak-
tika chirurgické lé¢by muzské infertility. Ces. Gynek. 2001;
3:166-170.

14. Nicopoullos JDM, Gilling-Smith C, Almeida PA, Nor-
man-Taylor J, Grace |, Ramsay JWA. Use of surgical sperm
retrieval in azoospermic men. Fertil. Steril. 2004; 82(3):
691-701.

15. Kolafova J, Vrtél R, Vodicka R, Capkova P, Santavy J. Mik-
rodelece faktoru azoospermie jako jedna z pficin muzské in-
fertility. Cas. Lék. Ces. 2003; 142(4): 211-215.

16. O'Flynn O'Brien KL, Varghese AC, Agarwal A. The ge-
netic causes of male infertility: a review. Fertil. Steril. 2010;
93(1): 1-12.

Prehledové ¢ldnky

17. Fedder J, Criiger D, Oestergaard B, Petersen GB. Etiology
of azoospermia in 100 consecutive nonvasectomized men.
Fertil. Steril. 2004; 82(5): 1463-1465.
18. Weedin JW, Khera M, Lipshultz LI. Varicocele Repair in Pa-
tients With Nonobstructive Azoospermia: A Meta-Analysis.
J. Urology 2010; 183(6): 2309-2314.

Cldnek pfijat redakci- 15. 9. 2010
Cldnek pfijat k publikaci- 11. 10. 2010

doc. MUDr. Jaroslav Zvéfina, CSc.
Sexuologicky ustav VFN a 1. LF UK
Apolindf'skd 4, 120 00 Praha 2
Jjaroslav.zverina@vfn.cz




