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U skladu sa stavovima Svjetske zdravstvene organizacije (WHO) neplodnost pred-
stavlja jedan od vodecih zdravstvenih problema danasnjice s medicinskim, psiholoSkim i
ekonomskim posljedicama. Ne postoje globalni pokazatelji o ucestalosti neplodnosti, ali
se u skladu s podacima WHO procjenjuje se da 60-80 miliona parova na svijetu pati zbog
neplodnosti. Procjenjuje se da je muski faktor odgovoran za neplodnost u 25-50%. Muska
ke neplodnosti je varikocela. Javlja se u 15% normalne muske populacije i u 40% neplodnih
muskaraca. Drugi Cesti uzrok muske neplodnosti je kriptorhizam, Sto potvrduju podatci da
oko 10% neplodnih muskaraca ima anamnezu nespustenih testisa i orhidopeksije. Kako se
s oba problema susrecemo pedijatrijskoj skupini pacijenata svrha ovoga rada je rasvijetliti
neke aspekte ovih poremecaja i dati odgovore kako ih u skladu s danasnjim spoznajama
pravilno lijeciti kako bi se prevenirala neplodnost u kasnijoj Zivotnoj dobi.
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Svjetska zdravstvena organizacija
(WHO) definira neplodnost kao nemo-
guénost postignuca trudnoce, muskarca i
zene koji to zele unutar 12 mjeseci uz re-
dovne seksualne odnose bez zastite (1). S
obzirom da se s problemom neplodnosti
suocava oko 15% parova reproduktivne
dobi neplodnost se danas smatra jednim
od glavnih zdravstvenih problema (2). Za
neplodnost moze biti odgovoran neplodan
muskarac, zena ili oboje, a ovim je pregle-
dom cilj ukazati na neke od glavnih uzro-
ka neplodnosti u muskarca. Pojam “muska
neplodnost” znaci nemoguénost muskarca
da zacne dijete s plodnom zenom. Unato¢
takvoj definiciji muske neplodnosti u prak-
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Tablica 1.
Vrijednosti spermatograma

Volumen

Broj spermija

Ukupni broj spermija u ejakulatu
Usmjereno pokretni spermiji
Ukupno pokretni spermiji
Vitalni spermiji

Spermiji normalne grade

Leukociti

>1,5mL
>15x10%/mL
39x10°
>32%
>40%
>58% zivih
>3%

<1x10%/mL

si se ¢esto kao surogat za procjenu muske
plodnosti/neplodnosti upotrebljava procje-
na vrijednosti spermatograma (3). Po tim
se mjerilima “muski ¢imbenik” neplodno-
sti ogleda u smanjenju broja spermija i/ili
njihove pokretnosti i/ili njihove grade i to
u barem jednom od dva uzastopna sperma-
tograma uzeta u razmaku od 1 i 4 tjedna, a
kao referentne vrijednosti spermatograma
uzimaju se one navedene u tablici WHO, s
tim da se muskarci s nizim vrijednostima
spermatograma smatraju onima koji imaju
“muski ¢imbenik neplodnosti” (Tablica 1)
(4, 5). Najznacajniji poremecaji sperma-
tograma bitni za odredivanje neplodnosti
smatraju se mali broj ili odsustvo sper-
mija (oligospermija, azoospermija), njiho-
va niska pokretljivost (asthenospermija) i
poremecaj njihove grade (teratospermija).
Drugi manje bitni ¢imbenici udruzeni s ne-
plodnoséu su volumen sperme i drugi mar-
keri seminalne, epididimalne, prostati¢ne i
vezikalne funkcije (6).

Unato¢ svojim nedostatcima anali-
za vrijednosti spermatograma ostaje kori-
sna i osnovna pretraga sa osjetljivosti od
89,6%, $to znaci da je sposobna odrediti 9
od 10 muskaraca s problemom muske ne-
plodnosti (7).

Muska neplodnost je rastu¢i pro-
blem u razvijenim zemljama citavog svije-
ta. Procjenjuje se da je muski ¢imbenik od-

govoran za neplodnost u 40-50% slucajeva,
a pogada priblizno 7% muske populacije
8, 9).

Najces¢i tip muske neplodnosti je
idiopatska neplodnost koju karakterizira
prisustvo poremecaja jednog ili vise para-
metara spermatograma bez poznatog uzro-
ka, dok je najcesci uzrok muske neplod-
nosti varikocela (10). Kirurski ljeciv ili u
najmanju ruku popravljivi tip neplodnosti,
koji po europskom istraZivanju zahvaca
16,6% od 7802 muSkaraca lijecenih zbog
neplodnosti (11).

Drugi cCesti uzrok muske neplod-
nosti je kriptorhizam, a rizik neplodnosti
u odrasloj dobi je ve¢i u muskaraca s obo-
strano nespustenim testisima (12). Danas-
nje spoznaje potvrduju da oko 10% neplod-
nih muskaraca ima anamnezu nespustenih
testisa i orhidopeksije (13). Azoospermija
je prisutna u 13% muskaraca s jednostra-
no nespustenim testisima dok u nelijecenih
muskaraca s obostrano nespustenim testi-
sima doseze do 89% (14).

Uz brojne druge uzroke muske ne-
plodnosti lako je uociti da su kriptorhizam,
poremecaj s kojim se susre¢emo u najrani-
joj dobi djecaka i varikocela koja se javlja
u pubertetu, odgovorni za vise od 50%
slu¢ajeva muske neplodnosti (Tablica 2). U
skladu s navedenim ¢injenicama cilj ovog
rada je izloziti trenutne spoznaje o ova dva
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Tablica 2.
Uzroci muske neplodnosti

Pretestikularni

Bolesti hipotalamusa - Kallmannov sindrom

Bolesti hipofize - tumori, zracenje, operacije, hiperprolaktinemija, anabolicki steroidi, hiper/

hipotiroidizam

Testikularni

Urodeni - Klinefelterov sindrom, Noonanov sindrom, kriptorhizam
Steceni - ozljede, operacije, varikocela, sistemske bolesti (bubrezna insuficijencija) kemoterapija,

tumori testisa

Post-testikularni
Urodeni - Cisti¢na fibroza
Steceni - vazektomija, infekcije (Klamidija)
Imunoloski

Seksualna disfunkcija - erektilna, ejackulatorni poremecaj, diabetes, multipla skleroza

(Karavolos S, Stewart J, Evbuomwan I, McEleny K, Aird I. Assessment of the infertile male. The

Obstetrician & Gynaecologist. 2013; 15: 1-9.)

Cesta uzroka muske neplodnosti i u skladu
s tim moguce smjernice postupanja i lijece-
nja kako bi se sprijecile njihove nezeljene
posljedice: muska neplodnost, hipogonadi-
zam i karcinom testisa.

VARIKOCELA

Varikocela testisa je prosirenje vena
pampiniformnog pleksusa koje odvode
krv iz testisa. Ucestalija je s lijeve strane,
a desnostrana varikocela je prisutna u 30-
80% bolesnika koji imaju klinicki izrazenu
varikocelu s lijeve strane (15). U suprotno-
sti s tim izolirana desnostrana varikocela
je prisutna manje od 5% sluéajeva i u tim
slu¢ajevima treba pobuditi sumnju na re-
troperitonealne tvorbe (16). Uzroci variko-
cele su razliciti, ali svi uzrokuju patolosko
prosirenje testikularnih vena (17).

Jedna teorija objasnjava visoki po-
stotak ucestalosti varikocele u ljudi kao
posljedicu uspravnog drzanja §to uzrokuje
vensku kongestiju (18). Osim ovoga posto-
je i druga, anatomska objasnjenja koja na
svoj nacin nastoje objasniti ve¢u ucestalost
varikocele s lijeve strane. Prvo, koje kaze
da su venski zalisci ¢eS¢e odsutni u lijevoj

testikularnoj veni, ali kako 26% bolesnika
s varikocelom ima kompetentne zaliske
spermati¢ne vene ovaj mehanizam moze-
mo iskljuciti kao zajednicki uzrok svim
varikocelama (19). Kao drugi mehanizam
nastanka varikocele navodi se Cinjenica
da se desna spermati¢na vena ulijeva ne-
posredno u donju Suplju venu dok se lijeva
spermati¢na vena ulijeva u lijevu bubreznu
venu u kojoj je, s obzirom na manji pro-
mjer, protok krvi sporiji. I na kraju kao
tre¢i mehanizam nastanka varikocele se
navodi da lijevostrana spermaticna vena
ima veéu moguénost da bude uklijestena
izmedu gornje mezentericne arterije i aorte
(20). Ovaj tip poremecaja je prisutan samo
u 0,5-0,7% slucajeva iskljucujuci ga kao bi-
tan mehanizam nastanka poremecaja (21).
Zanimljivo je spomenuti da predispozicija
za varikocelu ima i genetsku komponentu.
Tako istrazivanje Ramana navodi da 56,6%
potomaka bolesnika s varikocelom ima
varikocelu, dok u kontrolnoj skupini ima
samo 6,8% muskaraca, premda odgovorni
geni nisu utvrdeni (22).

Prevladavajuca teorija koja objas-
njava oStecenje testisa varikocelom polazi
od toga da slaba venska drenaza poveca-
va temperaturu testisa koja ima negati-
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van utjecaj na spermatogenezu i funkciju
Leydigovih stanica. Normalna skrotal-
na temperatura je 1-2 °C niza od tjelesne
temperature i odrzava se zbog tanke koze
skrotuma bez subkutane masti i protustruj-
ne izmjene topline koja omogucuje arterij-
skoj krvi pampiniformnog pleksusa da se
ohladi prije nego li dode u testis (23). Vise
intratestikularne temperature su izmjerene
u muskaraca s varikocelom i problemima
plodnosti (24).

Druge teorije objasnjavaju oStece-
nje testisa varikocelom kao posljedicu: 1.
nedovoljne drenaze testiskularnih gonado-
tropina; 2. refluksa renalnih i adrenalnih
metabolita; 3. hipoksije testisa; 4. visoke
razina oksidanata (ROS) u spermi; 5. anti-
spermijskih protutijela (24).

Kad se promatra na molekulskoj ra-
zini, muskarci s varikocelom imaju vise ra-
zine ROS §to je povezano s viSom stopom
fragmentacije deoksiribonukleinske kiseli-
ne (DNA) sto uzrokuje nakupljanje kroma-
tina i povecanje patoloskih oblika spermi-
ja, a sve za posljedicu ima slabu kvalitetu
sperme (24). Operacija varikocele dovodi
do smanjenja ROS-a, povecanja razine
antioksidansa, smanjenja oSte¢enja DNA
i smanjenja patoloskih oblika spermija u
spermatogramu (24). Funkcionalno sper-
miji muskaraca s varikocelom su manje
sposobni povezati se s zenskim zametnim
stanicama i slabije prodiru u hr¢kove ooci-
te od spermija zdravih muskaraca (24). Po-
tvrda ovog mehanizma lezi i u €injenici da
su dijetarne mjere s antioksidantima dovele
do poboljsanja vrijednosti spermatograma,
ukljucujuci broj i pokretnost spermija cak
i kod muskaraca s varikocelom koji nisu
bili podvrgnuti operaciji varikocele (24). U
dosada objavljenim istrazivanjima nakon
operacije varikocele nije uvijek doslo do
poboljsanja parametara spermatograma,
u nekim je istrazivanjima se navodi da je
doslo do poboljsanja svih parametara, u
drugim se spominje poboljSanje samo ne-
kih parametara, a u nekim nije uopée doslo

do promjene spermatograma u odnosu na
one od prije operacije (24).

Premda se u nekim slucajevima vri-
jednosti spermatograma nisu razlikovale
prije i poslije operacije vazno je rec¢i da
operacija varikocele dovodi do poboljsanja
ultrastrukture spermija, uglavnom sper-
mijskih organela u glavi spermija u skladu
s podatcima nedavne metaanalize Baazee-
ma i suradnika (25).

Osim negativhog utjecaja na sper-
matocite varikocela ima i Stetan utjecaj i
na gradu i funkciju Sertolijevih i Leydigo-
vih stanica testisa. Klini¢ki se poremecaj
funkcije Sertolijevih stanica moze uociti
kroz slabiji odgovor na folikulo stimuli-
raju¢i hormon (FSH) i snizene vrijednosti
inhibina B, zbog ¢ega neki muskarci s va-
rikocelom imaju povisene vrijednosti FSH
isnizene vrijednosti inhibina B. Poremecaj
funkcije Leydigovih stanica moze kod ovih
muskaraca dovesti do snizenja serumskih
vrijednosti testosterona, posebno u muska-
raca s varikocelom starijih od 30 godina,
te u konacnici uzrokovati hipogonadizam
(24, 26). Nakon operacije varikocele nor-
maliziraju se serumske vrijednosti inhibi-
na B i testosterona Sto sugerira oporavak
funkcije Sertoliojevih i Leydigovih stanica
i upucuje da se radi o reverzibilnom pro-
cesu (24).

Kao posljedica hipogonadizma
mogu se razviti hipogonadalni simptomi,
prvenstveno erektilna disfunkcija, ali se
primijetilo da nakon lijecenja varikocele
dolazi do porasta serumskih vrijednosti
testosterona od kojih veliki dio postaje
eugonadalan sa smanjenjem erektilne dis-
funkcije (24). Ne postoje velike prospek-
tivne studije koje bi povezivale varikocelu
i hipogonadizam, ali je sve viSe Cinjenica
koje potvrduju povezanost varikocele i en-
dokrine funkcije testisa $to svakako treba
uzeti u razmatranje pri procjeni odluke o
potrebi operacije mladih muskaraca s va-
rikocelom.
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LIJECENJE VARIKOCELE I PREVENCIJA
NEPLODNOSTI

Varikocela je jedan od najcescih
uzroka muske neplodnosti, premda je samo
15% muskaraca s varikocelom neplodno.
Upravo je stoga pitanje lijecenja variko-
cele jedno od najkontroverznijih pitanja u
podrucju andrologije posebno po pitanju
zaSto 1 kome operacija varikocele treba
biti napravljena. Mnogi eksperti vjeruju da
kirurska korekcija varikocele treba biti na-
pravljena samo u pomno odabranoj skupini
neplodnih muskaraca s izrazenom variko-
celom i poremecéenim spermatogramom
premda ne postoje opée prihvaceni stavo-
vi, posebno u kontekstu novijih spoznaja o
ultrastrukturalnim promjenama spermija i
stanica testisa uzrokovanih varikocelom i
njihovih poboljSanja nakon operacije mogu
opravdati lijeCenje varikocele u veéine
muskaraca (27).

LIJECENJE ODRASLIH MUSKARACA S
VARIKOCELOM

Brojna istrazivanja ukljucujuéi i
nekoliko randomiziranih kontroliranih po-
kusa, pojedinac¢na istrazivanja kao i pros-
pektivne 1 retrospektivne metaanalize po-
tvrduju poboljSanja parametara spermato-
grama ukazuju na povoljan efekt operacije
varikocele na parametre spermatograma
i podupiru stajaliste o korisnosti ovakvog
nacina lijecenja varikocele (24). Stupanj
varikocele takoder utice na parametre
spermatograma s tim da visi stupanj vari-
kocele ima jaci utjecaj na spermatogram.
U skladu s tim ve¢i je oporavak spermato-
grama primijecen kod muskaraca s viSim
stupnjem varikocele (II i III) (28). Pobolj-
Sanja parametara spermatograma su zna-
¢ajna unutar prva 3 mjeseca nakon variko-
celektomije s minimalnim poboljSanjima
nakon toga (29). lako je vecina istrazivanja
usporedivala parametre spermatograma
prije i nakon varikocelektomije, postoje i
ona koja su ispitivala i dokazala klinicko
poboljsanje postotka za¢eéa nakon variko-

celektomije, premda je broj takvih istrazi-
vanja manji (30).

Zanimljivo je spomenuti i rezultate
klinickog istrazivanja iz 2012. koje je pra-
tilo muskarce s varikocelom ¢ije su partne-
rice imale ponavljane gubitke trudnoce u
prvom trimestru. U tih je muskaraca nakon
operacije varikocele dokazano znacajno
poboljSanje u kvaliteti sperme, veci stu-
panj spontanih zaceca (44% prema 19%) i
manji broj pobacaja (19% prema 69%) (24).
Premda autori nisu procjenjivali cjelovitost
kromatina u njihovoj skupini, ovi rezultati
govore da operacija varikocele doprinosi
smanjenju rizika prenoSenja genetskih po-
remecaja koji mogu nastati kao posljedica
ostecenja DNA varikocelom.

Na osnovu svega ovog mozemo reci
da operacija varikocele u ve¢ine muskara-
ca s klini¢kom varikocelom i poremecéenim
vrijednostima spermatograma ima poziti-
van uc¢inak na postotak spontanih zaceca
i trudnoca potvrdujuci se kao vazan cilj u
lijecenju muske neplodnosti.

ADOLESCENTI S VARIKOCELOM 1
NJIHOVO LIJECENJE

Nasuprot brojnih radova o ucesta-
losti varikocele i njezinim posljedicama na
fertilnost odraslih muskaraca, postoji malo
podataka o u¢incima varikocele u adoles-
cenata. S obzirom na posljednja istraziva-
nja koja povezuju varikocelu s androgenom
insuficijencijom i hipogonadizmom kao i
jasnu povezanost izmedu varikocele i mus-
ke neplodnosti, postoji opravdana potreba
za diskusijom o posljedicama nelijeene
varikocele i moguénostima njihovog lije-
Cenja.

Varikocela se pojavljuje u <1% dje-
caka prije puberteta, ali je prisutna u 15-
20% djecaka starosti od 12-18 godina, a
od tog broja njih oko 20% ¢e se suociti s
problemom neplodnosti (24). Odluka o po-
trebi lijeCenja djecaka i adolescenata s va-
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rikocelom je jos uvijek diskutabilna, a za
to postoje vazni razlozi. Veliki dio takvih
djecaka je bez popratnih bolova, osjecaja
tezine ili nelagode u testisu (31).

U djecaka i adolescenata s variko-
celom se najcesc¢e ne moze uzeti spermato-
gram ili se u njega pouzdati, a uz to postoje
i eticki razlozi protiv njegovog uzimanja i
oni najéesc¢e ne dolaze zbog procjene plod-
nosti. Zbog ovih je razloga u ovoj dobnoj
skupini Cest alternativni pristup procjeni
funkcije testisa mjerenjem serumskih vri-
jednosti gonadotropina i mjerenjem volu-
mena testisa.

Premda u adolescenata s poviSenim
serumskim vrijednostima gonadotropina i
poremecenim vrijednostima spermatogra-
ma nije bilo korelacije s volumenom testi-
sa mnogi ipak vjeruju da asimetrija testisa
moze predstavljati nagovjestaj poremecaja
funkcije testisa (24).

Prilikom upotrebe razlike u volume-
nu testisa kao mogucoj indikaciji za lijece-
nje varikocele, treba biti oprezan jer je rast
izmedu lijevog i desnog testisa varijabilan,
a uzro¢na veza izmedu asimetrije testisa i
varikocele se ne moze sa sigurnosc¢u utvr-
diti (24). Premda postoje i istrazivanja koja
kazu da operacija varikocele u adolescena-
ta dovodi do povecanja atroficnog testisa
paralelno s povecanim serumskim razi-
nama testosterona potvrdujuci povezanost
izmedu ubrzanog rasta testisa i serumskog
testosterona (24). Kod upotrebe serumskih
vrijednosti gonadotraopina FSH i luteotro-
pnog hormona (LH) kao pokazatelj funkci-
je testisa takoder treba biti oprezan jer po-
stoje istrazivanja koja govore u prilog sni-
zenih vrijednosti gonadotropnih hormona
uz prisutnost varikocele, tako postoje i ona
koja to ne navode, premda je potvrdeno da
poviSena razina FSH nakon operacije upu-
¢uje na losu funkciju testisa i ne korelira s
veli¢inom testisa (32).

Za razliku od serumskih razina go-
nadotropina u adolescenata s varikocelom

su primije¢ene niske serumske razine in-
hibina B u odnosu na kontrolne skupine
muskaraca (33).

Zbog svega prije navedenog stavovi
o potrebi lijeenja varikocele u adolescena-
ta nisu ujednaceni, a trenutni stav Americ-
kog drustva za reproduktivnu medicinu o
lijeCenju varikocele i neplodnosti upucuje
da bi trebalo lijeciti samo one adolescente s
varikocelom koji imaju dokazano smanje-
nje volumena istostranih testisa (34). Uz
ove stavove navode se i druge indikacije,
a ukljuCuju bol u testisu i abnormalnosti
spermatograma, premda se s ovim indika-
cijama svi ne slazu.

U nesto starijih musSkaraca, a sma-
tra se da su to adolescenti oko 2-3 godine
nakon zamaha rasta mozemo se pouzdati
u spermatogram u kojem varikocela kao i
kod odraslih muskaraca uzrokuje progre-
sivno smanjenje pokretljivosti i vitalnosti
spermija (35).

U skladu s prethodnim trenutni
stavovi o lije¢enju ove skupine muskara-
ca su takvi da se veéina njih samo prati,
a indikacija za operaciju postavlja u skla-
du s prethodno navedenim stavovima kod
odraslih muskaraca, s tim da se nedostatak
androgena danas jo$ uvijek ne smatra indi-
kacijom za operaciju varikocele u adoles-
centnoj dobi zbog malog broja istrazivanja
o povezanosti ova dva fenomena i njihovih
uc¢inaka kod mladih muskaraca (32).

NESPUSTENI TESTISI I
NEPLODNOST

UVOD

Nespusteni  testisi  predstavljaju
najéeScu genitalnu anomaliju i najceséu
endokrinu bolest u djecaka. Ucestalost
kriptorhizma u donesenih djecaka se krece
od 1-3%, dok taj postotak kod nedonoscadi
doseze i do 30% (36-39).
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Poremecaj je obostran u oko 20%
slucajeva. Oko 80% nespustenih testisa su
palpabilni, a oko 20% nepalpabilni (40).
Palpabilni nespusteni testisi su smjesSteni u
ingvinalnom podrucju, dok se nepalpabilni
nalaze intraabdominalno ili ingvinalno, ali
se u tom slucaju radi o atrofiji ili displaziji
testisa.

Svakako je vazno razlikovati prave
nespustene testise od mobilnih testisa koji
ne zahtijevaju lijeCenje. SteCeni nespusteni
testisi su oni testisi koji su se u jednom raz-
doblju nalazili u skrotumu, ali su naknadno
povuceni ingvinalno. Steceni kriptorhizam
je kada retraktilni testis zaostane u ingvi-
nalnom kanalu nakon §to je neko vrijeme
bio u skrotumu. Glavni rizici nespustenih
testisa su pojava neplodnosti i karcinoma
testisa.

Oko 10% neplodnih muskaraca
imaju anamnezu nespustenih testisa i orhi-
dopeksije (41). Azoospermija je prisutna u
13% muskaraca s jednostrano nespustenim
testisima 1 doseze 89% kod obostrano nes-
pustenih testisa koji nisu lijeCeni iz Cega se
vidi da je rizik od neplodnosti u odrasloj
dobi muskaraca znacajniji kod bolesnika s
obostrano nespustenim testisima (42).

U nekim istrazivanjima bolesnici
s jednostrano nespustenim testisima ima-
ju normalnu spermatogenezu sugerirajuéi
da neki drugi $tetni ¢imbenici mogu utje-
cati na plodnost. Proutavani mehanizmi
moguéeg uzroka neplodnosti u muskara-
ca s nespusStenim testisima su brojni (41).
Hipertermija od 35-37 °C uzrokovana in-
gvinalnom ili abdominalnom pozicijom
testisa moze utjecati na spermatogenezu.
Uz to anatomske anomalije udruzene s
nespustenim testisima kao i poremecaji u
povezivanju testisa i epididimisa ili jatro-
gene lezije duktusa deferensa ili testisa za
vrijeme orhidopeksije takoder mogu dopri-
nijeti neplodnosti. Retrospektivna ispiti-
vanja neplodnih muskaraca s anamnezom
nespustenih testisa ukazuju i na poveéanu

ucestalost anti-spermijskih protutijela koja
su prisutnija u pubertalnoj dobi (43). Tako
je dokazano da se kod muskaraca s kriptor-
hizmom mogu razviti autoimuni odgovor
na spermijske antigene neovisno o orhido-
peksiji ili lokaciji testisa (44).

Poznato je i da muskarci s nelijece-
nim nespustenim testisima imaju veci rizik
od pojave karcinoma testisa, obi¢no semi-
noma, koji poti¢u iz mutiranih zametnih
stanica (45). Karcinom testisa je solidna
neoplazma koja ima ucestalost od 1% svih
karcinoma u muskaraca i najcesce se jav-
lja u dobi izmedu 20-30 g. (46). Djecaci s
nespustenim testisima imaju 20 puta veci
rizik za razvoj karcinoma testisa i oko 10%
slucajeva karcinoma testisa se razvija u
muskaraca s anamnezom nespustenih te-
stisa (47).

Za sprecavanje ovih nezeljenih po-
sljedica nespustenih testisa potrebno je
pravovremeno i odgovarajuce lijeCenje, a
kao osnovu svega vazno je razumjeti nor-
malni razvoj i pretvorbu zametnih stanica
te poremecaj tog razvoja u nespustenim
testisima, jer upravo taj poremeceni razvoj
uzrokuje poremecaj u spermatogenezi i ra-
zvoj karcinoma testisa u kasnijoj Zivotnoj
dobi muskarca.

LIJECENJE

Lijecenje nespustenih testisa moze
biti hormonsko, kirur§ko ili kombinacija
oba ova postupka, a uspjeh lijeCenja uve-
like ovisi o smjestaju testisa u vrijeme po-
stavljanja dijagnoze i dobi bolesnika u ko-
joj je lijeCenje zapoceto.

Nove spoznaje govore da djecake
s nespustenim testisima ne treba lijeciti u
prvih Sest mjeseci zivota ve¢ ih treba nad-
zirati i sacekati spontano spustanje testisa
u skrotum $to se ocekivano dogodi u %
slu¢ajeva. To potvrduju i epidemioloski
podatci koji kazu da je ucestalost nespuste-
nih testisa u novorodencadi oko 3%, a kod
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djec¢aka u dobi od 6 mjeseci oko 1% i takva
ostaje do kraja prve godine zivota. Ukoli-
ko ne dode do spontanog spustanja testisa
treba se razmotriti moguénost hormonskog
lijecenja. Hormonsko lijeCenje temelji se
na upotrebi dva hormona i to hCG i go-
nadotropnog releasing hormona (GnRH),
samostalno ili u kombinaciji. Oni svojim
djelovanjem poti¢u Leydigove stanice na
luCenje testosterona i na taj nacin, opona-
Sajuci fizioloski mehanizam u mini puber-
tetu, uzrokuju spustanje testisa u skrotum i
pretvorbu gonocita u spermatogonije §to bi
trebalo poboljsati buducu plodnost. Jo§ uvi-
jek postoje suprotna misljenja oko upotre-
be hormona u lije¢enju nespustenih testisa,
a pristase ovog oblika lije¢enja primjenjuju
ga kao metodu prvog izbora (36, 48).

Uspjesnost spustanja testisa u skro-
tum s GnRH takoder znacajno varira u
kontroliranim studijama (od 0 do 78%).
U usporednim randomiziranim dvostruko
slijepim studijama klini¢ki uspjeh je primi-
je¢enu 6% djecaka lijecenih s hCG iu 19%
djecaka lijeCenih s GnRH. U meta analizi
33 randomizirane studije sa 3282 djecaka
s 4524 nespustena testisa stopa uspjesnosti
je bila 19% kod lijeenih s hCG 1 21% kod
djecaka lijeCenih s GnRH, dok je placebo
imao uspjesnost u 4% slucajeva (36, 48).

Istrazivanja zdravih Stakora i onih
s nespustenim testisima jasno govore da li-
jecenje s hCG ima negativan u¢inak na za-
metne stanice, a sli¢an ucinak je zamijecen
i kod lijecenih djecaka, a hoce li ovo lijece-
nje potaknuti sazrijevanje zametnih stani-
ca i dovesti do boljeg fertiliteta u odrasloj
dobi ostaje nejasno (36, 48).

S obzirom na epidemioloske podat-
ke o aspermiji kod muskaraca s nespuste-
nim testisima, malom postotku uspjesnosti
hormonskog lijeCenja u spustanju testisa u
skrotum, i njegovu potencijalnu $tetnost na
zametne stanice testisa ostaje upitno da li
koristiti hormonsko lijeenje kao metodu
prvog izbora kod svakog nespustenog te-

stisa ili samo kod obostranih visoko retini-
ranih testisa kod kojih je stupanj poreme-
¢enosti spermatogeneze veci (36, 48).

Ako se hormonskim lije¢enjem te-
stis ne uspije spustiti u skrotum indicirana
je kirurska terapija orhidopeksijom. Ki-
rursko lijecenje temelji se na orhidopeksiji
koja predstavlja standardni zahvat za lije-
¢enje nespustenih testisa. Ona bi se trebala
izvoditi kao dopuna hormonskom lije¢enju
u slucaju njezinog neuspjeha ili kao prva
metoda u slucaju da se prethodno nismo
odlucili za hormonsko lije¢enje. Kirursko
lijecenje, za razliku od hormonskog lijece-
nja, ne potice pretvorbu gonocita u sper-
matogonije, ve¢ spustanjem testisa u skro-
tum sprecava nepovoljan utjecaj povisene
tjelesne temperature na zametne stanice
nespustenog testisa koje zbog toga nakon
Sestog mjeseca zivota podlijezu pojacanoj
apoptozi te se do kraja prve godine njihov
broj smanjuje do razina koje u odrasloj
dobi mogu biti uzrokom neplodnosti. Zbog
toga se danas prihvacaju stavovi koji pred-
lazu provodenje kirurskog lijecenja nespu-
Stenih testisa do kraja prve godine djete-
tovog zivota. Brojna istrazivanja upucuju
da orhidopeksija, ako se izvede u relativno
ranijoj dobi moze oCuvati spermatogenezu
i plodnost u Stakora s eksperimentalno iza-
zvanim kriptorhizmom. S druge pak strane
nije zamije¢en oporavak plodnosti ako je
orhidopeksija napravljena u odrasloj dobi
Stakora sa spontanim ili eksperimentalno
izazvanim kriptorhizmom (36, 48).

Kod nespustenih testisa koji su dija-
gnosticirani nakon prve godine prvi izbor
lije¢enja je kirurski kao i u slucajevima
ektopije testisa, istovremeno prisutne pre-
ponske kile, nakon prethodne operacije u
preponskoj regiji, i nakon recidiva nespu-
Stenih testisa (36).

Preporuke za lijecenje postpuber-
talnih muskaraca s dijagnozom nespuste-
nih testisa temelje se na rizicima pojave
maligne bolesti testisa kao i na rizicima
vezanim uz upotrebu anestezije.
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Vazno je napomenuti da se hormon-
skim i/ili operacijskim nacinom lijeCenja
samo donekle moze ocuvati ili poboljsati
plodnost muskaraca s problemom nespu-
Stenih testisa dok drugi aspekt poremecaja
nespustenih testisa, a to je rizik pojave ma-
ligne bolesti testisa u tih muskaraca ostaje
nepromijenjen tijekom citavog zivota. On
je u odnosu na zdravu populaciju povecan
i u djecaka koji su operirani prije 12. godi-
ne iznosi 2%, a u djecaka operiranih nakon
12. godine iznosi 2% (36, 48).

Ovo je svakako vazan podatak koji
nam govori o potrebi stalnog pracenja i
vaznosti samopregleda muskaraca koji su
operirani zbog nespustenih testisa.

ZAKLJUCAK

Spoznaja o nacinu na koji variko-
cela utice na plodnost muskarca raste sa
svakim novim istrazivanjem, posebno s
obzirom na spoznaje o utjecaju njezinog
operacijskog lije¢enja na vrijednosti sper-
matograma, postotka zaceca i spoznaje o
povoljnom utjecaju na subcelularne pro-
mjene u spermijima i mikrookolini testi-
sa. Novije spoznaje o odnosu varikocele i
hipogonadizma kao i spoznaje o patofizi-
oloskim promjena koje se zbog varikocele
zbivaju na molekularnoj razini vjerojatno
¢e doprinijeti odgovoru o smjernicama li-
je€enja varikocele kako u odraslih muska-
raca tako i u djecaka i adolescenata.

Uz varikocelu, kao drugi Cesti po-
remecaj u djecjoj dobi koji uzrokuje musku
neplodnost je kriptorhizam. Iako jo$ uvi-
jek poremecaj bez jasno poznatog uzroka,
¢escée uzrokuje neplodnost u muskaraca s
obostranim poremeéajem i poveéava ri-
zik od razvoja karcinoma testisa. Brojni
pristupi lijeCenju, iako jos uvijek razliciti
usmjereni su na ocuvanje plodnosti i posti-
zanje oc¢instva.
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Summary
INFERTILITY PREVENTION IN BOYS WITH VARICOCELE AND CRYPTORCHIDISM

D. Todoric, J. Mestrovic, I. Jurié, Z. Pogorelic, K. Pjer Milunovic, T. S‘us’njar, J. Todorié,
D. Furlan, D. Budimir, M. Juki¢, T. Barié

In accordance with the World Health Organization (WHO), infertility is one of
today’s leading health problems and has medical, psychological, and economic consequ-
ences. Although there are no global infertility prevalence indicators, according to WHO,
it is estimated that 60-80 million couples worldwide currently suffer from infertility. Male
contributing factors are estimated to be responsible for 25-50% of infertility cases, with
male infertility becoming a growing problem especially in developed countries. Varicocele
is the most common cause of male infertility. It occurs in 15% of the male population and in
40% of infertile men. Another common cause of male infertility is cryptorchidism, which is
confirmed by data showing that around 10% of infertile men have a history of undescended
testes and orchidopexy. As both problems are encountered in the paediatric patient group,
the purpose of this article is to highlight some aspects of these disorders and to suggest how
to treat and monitor them properly in accordance with current knowledge, all with the aim
to prevent infertility later in life.

Descriptors: VARICOCELE, CRYPTORCHIDISM, INFERTILITY, HYPOGONADISM, TESTICULAR
CANCER, TREATMENT
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