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SOUHRN

Uvod: Autofi se snazi ve svém prispévku upozornit na dileZitost urologického vyset-
feni u infertilnich a subfertilnich muz{i pred zapocetim terapie metodami asistované
reprodukee na prikladu mozné detekce tak zdvazného onemocnént, jako jsou zhoubné
nadory varlat, a to retrospektivni analyzou diagnostickych zavérd u pacientl vysetre-
nych za 17 mésicli v andrologické poradné Fakultniho andrologického centra FN Brno.

Materidl a metody: Od listopadu 1999 do konce brezna 2001 bylo v andrologické
poradné Fakultniho andrologického centra provedeno 224 prvovysetfeni u pacienti
odeslanych pro subfertilitu ¢i infertilitu a soucasny patologicky nalez ve spermiogramu.

Vysledky: U 3 pacientdl (z uvedenych 224 vysetrenych) bylo jiz na zékladé palpac-
niho vysetfeni vysloveno podezteni na tumor varlete, u jednoho pacienta pak na obou-
stranny tumor. Jeden pacient terapii odmitl, u zbylych dvou pacientl histologické vy-
setfeni potvrdilo nélez zhoubného nadoru varlete.

Zaver: Subfertilita u pacientli s nadorovym postizenim varlete (Ci varlat) je pritom-
na ve zvyseném procentu pripadi a tato prace chce varovat pred jednoduchym fesenim
problém0 subfertility ¢i infertility metodami asistované reprodukce bez predchoziho
urologického vysetteni pacienta.

SUMMARY

THE DIAGNOSIS OF MALIGNANT TESTICULAR TUMOUR DURING
THE INVESTIGATION OF AN INFERTILE MALE

Introduction: The authors aim to drive attention to the importance of urological
examination in infertile and subfertile males before starting therapy with methods of
assisted reproduction by using the example of possible detection of such a serious
disease as malignant testicular tumour by means of a retrospective analysis of diag-
nostic summaries in patients investigated during 17 months in the andrological clinic
of University Andrological Centre in FN Brno.

Material and methods: 224 patients refferred for subfertility or infertility and
abnormal spermiogram were seen for the first time in the andrological clinic of the
University Andrological Centre from November 1999 to the end of March 2001.

Results: Testicular tumour was suspected in 3 patients (out of the above mentioned
224 investigated) on the basis of palpation only, in one patient the tumour was
bilateral. One patient refused therapy, in the two remaining the malignant tumour of
the testicle was confirmed by histology.

Conclusion: Subfertility in patients with tumour of the testicle (or testicles) is pre-
sent in an incrreased percentage of cases and this paper wants to warn angainst the
simple solution of the problems of infertility or subfebrility by methods of assisted
reproduction without previous urological investigation of the patient.
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UvoD

Vzhledem k tomu, 7Ze varlata jsou mistem spermatogeneze,
jsou nadory varlat, stejné jako jind onemocnéni postihujici varlata,
signifikantnim rizikem pro infertilitu. Problém je dale zesilen fak-
tem, Ze vrchol incidence testikuldrnich nador( spadd do vékového
rozpéti 20 — 40 let véku, tj. primdrné do reprodukéniho véku
pacientd. Vzhledem k faktu, Ze klientelu nasi andrologické porad-
ny tvori prevazné subfertilni ¢i infertilni muzi tohoto vékového
rozpéti, neni samoziejmé prekvapenim Castéjsi zachyt pacientli
s tumorem varlete na pocet vysetrenych muz{i. Toto také nema byt
,objevem" a cflem této prdce. Ve svém sdéleni bychom chtéli jed-
nak velmi silné varovat pred jednoduchym tesenim problém sub-
fertility ¢i infertility metodami asistované reprodukce bez pred-
choziho urologického vysetreni pacienta, a jednak upozornit na
mozné souvislosti a priciny uvedeného faktu.

MATERIAL A METODIKA

V nasi prdci jsme provedli retrospektivni analyzu diagnostic-
kych zavérd u pacientl vysetfenych za 17 meésicli v andrologické
poradné Fakultniho andrologického centra FN Brno. Od listopadu
1999 do konce brezna 2001 bylo v andrologické poradné provede-
no 224 prvovysetfen{ u pacientl odeslanych pro subfertilitu ci
infertilitu a soucasny patologicky nélez ve spermiogramu. Jednalo
se o pacienty odeslané rliznymi gynekologickymi pracovisti pouze
na zdkladé patologického spermiogramu a bez predchoziho andro-
logického i urologického vysetfeni. Primérny vék pacientdl byl
28,3 roku, u 2 pacienttl se jednalo o primdrni infertilitu, u 1 o infer-
tilitu sekunddrni. Ve spermiogramech se nélez pohyboval od azoo-
spermie (u 1 pacienta) po rlizné stupné oligoastenoteratozoosper-
mie. U vSech pacientl bylo provedeno zakladni urologicko-andro-
logické vysetreni sestdvajici z podrobné anamnézy, fyzikalniho
vysetreni, odbérd (zdkladni biochemicky screening, krevni obraz,
mocovy chemicky sediment, hormonalnf profil - fTST, PRL, LH, FSH),
UTZ + dopplerovského vysetren{ skrota a 3x vySetfeni spermiogra-
mu dle standard WHO. V ptipadé suspekce na tumor varlete byl
doplnén odbér tumor markert (beta-HCG, AFP, CEA), pacientlim
byla nabidnuta moznost kryoprezervace spermii a v pripade jejich
souhlasu byla provedena radikalni inguindln{ orchiektomie.

VYSLEDKY

U 3 pacientl z uvedenych 224 vysetfenych bylo jiz na zékladé
palpacniho vysetten{ vysloveno podezieni na tumor varlete, u 1 pa-
cienta pak na oboustranny tumor. Ultrazvukové vysetteni tato
podezieni potvrdila. Radi bychom zdGraznili fakt, Ze vSichni pacien-
ti si byli védomi ,zvétSeni varlete", nebyt vsak problém s inferti-
litou, jesté dlouho by névstévu lékare odkladali. Primérny vek
pacientli byl 28,3 roku, u 2 pacientll se jednalo o primarni infer-
tilitu, u 1 o infertilitu sekunddrni. Ve spermiogramech se ndlez
pohyboval od azoospermie (u 1 pacienta) po riizné stupné oligoas-
tenoteratozoospermie. Odebrané tumor-markery byly u vsech
pacientli negativni. 1 pacient (s jasnym palpacnim i sonografickym
podezfenim na oboustranny tumor varlat) terapii odmitl, opako-
vané podepsal negativni reverz a rozhodl se pro alternativni
medicinu. Pres nasi velkou snahu se ndm jeho dalsi osud nepo-
datilo vystopovat. U zbylych 2 pacientli histologické vysetreni
potvrdilo ndlez tumoru varlete - 1x se jednalo o klasicky seminom,
1x pak o embryondlni karcinom varlete. U 1 pacienta s klasickym

seminomem se béhem sledovdni, jiz po prodélané aktinoterapii,
objevila duplicita nddoru i v druhém, solitdrnim varleti.

DISKUSE

Defektni spermiogram provedeny po orchiektomii, ale jeSté
pred naslednou aktinoterapif ¢i chemoterapii, je indikatorem sub-
tomii je tento stav zpusoben nékterymi aspekty samotného
onemocnéni. Nékolik studif prokdzalo, Ze subfertilita jesté pred
zapocetim terapie je ptitomna u velkého procenta pacientd [1], jak
je patrné i z ndsledujicich udaj:

Studie N % pac. se subfertilnim spg.
Drasga et al [2], 1983 4 93 %
Hendry et al [3], 1983 208 73 %
Fossa et al [4], 1984 60 50 %
Bouchot et al [5], 1989 22 77 %

Obvykle predpoklddanou pricinou snizené fertility je ztrdta
testikuldrn{ tkdné zptisobena nddorovou destrukci a/nebo orchiek-
tomif. U muzl se solitarnim varletem byla prokazana snizena fer-
tilita. Ferreira et al dospéli ve své studii k zaveru, ze polovina muzii
se solitdrnim varletem mad koncentraci spermif pod normou
stanovenou WHO (20 milionti na ml) [6]. Ztratu efektivniho obje-
mu testikularn{ tkané lze téZ pozorovat u muzd s kontralateralnim
ca in situ (CIS), ovsem 4% incidence CIS v kontralateralnim varleti
plné nevysvétluje incidenci subfertility. Z prace Fossa et al (1990)
vsak vyplyva silny argument proti pojeti, které za hlavni pticinu
subfertility povaZuje prostou ztrdtu testikuldrni tkdné. V jejich
souboru mélo 14 pacientll azoospermii pred zapocetim 1écby,
ovsem béhem sledovani, o 2 roky pozdéji, mélo 7 pacientd pti
vysetfeni spermiogramu vice nez 10 miliond spermii na mililitr [7].
7 uvedeného vyplyva, 7Ze existuje aktivni mechanismus zplsobujici
tuto subfertilitu a majici vztah ke karcinomu.

Imunologicky podminénd infertilita je povazovdna za jeden
z faktordi prispivajicich k subfertilité u pacienti s malignim nado-
rem varlat. Vzhledem k tomu, Ze riist tumoru mulZze narusit
integritu testikuldrni struktury, mize dojit k tniku pro spermie
specifickych antigenti (které jsou za normalnich okolnosti v sekve-
strovaném, imunologicky chranéném prostredi) do systémového
obéhu. Tento unik pak miize zpiisobit tvorbu antispermatickych
protilatek. U muzd s testikuldrnim karcinomem byla zaznamendna
incidence antispermatickych protilatek u 18 — 73 % pacienti [8, 9].
Existuje vsak i argument proti diileZitosti uvedenych tdajii - vétsi-
na studii zabyvajicich se subfertilitou pted zapocetim lécby se
zaméfila predevsim na pokles poctu spermii. Vzhledem k tomu, ze
antispermatické protilatky (jak se predpoklddd) zpisobuijf infertili-
tu predevsim svym vlivem na funkci a ne na pocet spermii, ani
imunologicky faktor dostatecné nevysvétluje fenomén subfertility
pred zapocetim 1écby. Jsou-li ovsem protildtky pritomny, mohou
samoziejmé dale zhorsit jiz tak existujici subfertilni stav.

Malé mnozstvi testikularnich nadorl produkuje HCG, ktery
mize vést ke zvyseni sérové hladiny estrogent a snizeni produkce
FSH [10]. Tento pokles pak mize vést ke snizen{ kvantitativné nor-
mdln{ spermiogeneze. Vzhledem k tomu, Ze pouze minimum testi-
kuldrnich tumort produkuje znatelné zvysené hladiny HCG, ani ten-
to fakt tedy nevysvétluje zmeény spermiogramu u vétsiny pacient(.

Predpokldda se, 7e existuji dalsi, zatim nedefinované faktory,
spolecné jak nadorlim varlat, tak dalsim nadorim, které aktivné
inhibuji fertilitu. Systémovy vliv tumor( mize vést ke generalizo-
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vanym télesnym dysfunkcim vcetné naruseni produkce spermii.
Subfertilita pred zapocetim 1écby byla pozorovdna i u mladych
muz{ postizenych jinymi typy nadort, jako je napt. m. Hodgkin
a dalsi [11].

Zajimavy vztah existuje mezi testikuldrnimi nddory a dalsimi
stavy, které maji co do Cinéni s varlaty a infertilitou. Jednd se
o kryptorchismus a kontralaterdlni ca in situ (CIS). Tyto stavy
zvysuji pravdépodobnost vzniku nadort varlat.

CIS lze prokazat az u 3 % muzl s nesestouplym varletem a az
u 6 % muzu s kontralateralnim nadorem varlete [12]. U muzq,
ktefi podstoupili andrologické vySetren{ pro infertilitu a u nichz pri
vstupnim vysetieni nebyl diagnostikovdn tumor varlat, byl nalezen
CIS pri testikuldrni biopsii v 0.4 % az 1,1 % pripadl [13]. Naopak
CIS nebyl nalezen ani u jednoho z 399 muzi ve véku od 18 do
50 let, u kterych byla provedena testikularni biopsie po jejich
nahlém neocekdvaném umrti [14].

Kryptorchismus predstavuje rizikovy faktor jak pro tumory var-
lat, tak pro subfertilitu [15, 16]. V nesestouplych varlatech je vétsi
pravdépodobnost vzniku ndadoru. Lokalizace (prostredi) u nese-
stouplého varlete vsak neni divodem tohoto zvyseného rizika.
| u varlat stazenych v casném veku do skrota toto zvysené riziko
trva. Navic u muzii majicich v anamnéze jednostranny kryptorchis-
mus existuje oproti bézné populaci zvysené riziko vzniku nadoru
v normdlné sestouplém varleti. Podobné nelze pouhou lokalizaci
a okolnim prostfedim vysvétlit subfertilitu patrnou u muz(, ktefi
maji v anamnéze nesestouplé varle i varlata. Orchidopexi Ize pre-
dejit na teploté zdvislému selhani spermiogenezy, ovsem nelze ji
dosahnout fertility rovnocenné bézné populaci. Tyto podobnosti
podporuji moznou existenci spolecného pricinného faktoru mezi
infertilitou spojenou s kryptorchismem a zvySenym rizikem testi-
kuldrnich nadord. Predpokldda se, Ze timto spolecnym voditkem
miZe byt abnormalita v ¢asném vyvoji zarodecnych bunék. Novéji
se pak v této souvislosti zacind mluvit o tzv. syndromu testikularni
dysgeneze - hypotéze, podle které maji Spatna kvalita semenné
tekutiny, zhoubné testikuldrni nddory, kryptorchismus a hypo-
spadie spolecny pricinny mechanismus [17].

Kryoprezervace spermii pred zapocetim specifické terapie
zhoubného néddoru varlete by méla byt pacientdim nabizena rutin-
né. Vliv kryoprezervace na kvalitu spermii u pacientl s testiku-
larnim nadorem je stejny jako vliv na spermie normédlné fertilnich
muzud [18].

ZAVER

Infertilita Ci subfertilita u pacientd s nddorovym postizenim
varlete (i varlat) je pritomna ve zvyseném procentu piipadl
a tento fakt je pro urology dalSim silnym argumentem, proc trvat
na nutnosti urologického vysetfeni pacienta pred pripadnym
fesenim metodami asistované reprodukce. V tomto smeéru je
treba dbdt nejen na osvétu laické verejnosti, ale i na povinnost
urologli pripominat tuto moznou diagnézu v centrech asistované
reprodukce.
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