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Immunohistochemiczna lokalizacja interleukiny 6 (IL-6) w prostacie mężczyzn z łagodnym rozrostem gruczołu. Lokalizacja sygnału 
w cytoplazmie komórek zrębu prostaty (brązowe zabarwienie). Mikrofotografie autorstwa mgr mikrobiologii Weroniki Ratajczak, 
Zakład Histologii i Biologii Rozwoju, Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie.

Immunohistochemical localization of interleukin 6 (IL-6) in prostate of man with benign prostatic hyperplasia. Immunopositive signal 
in the cytoplasm of cells in prostate stroma (brown staining). Micrographs by mgr of microbiology Weronika Ratajczak, Department 
of Histology and Developmental Biology, Pomeranian Medical University in Szczecin
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Zaburzenia męskiego układu płciowego dotyczą osób 
w różnym wieku i w większości przypadków prowadzą 
do niepłodności, która nabrała już rangi choroby cywili-
zacyjnej. Najczęściej identyfikowanymi nieprawidłowo-
ściami są hipogonadyzm, zaburzenia seksualne, wady 
rozwojowe narządów płciowych, nowotwory jąder i pro-
staty. Ze względu na specyficzne i coraz bardziej zanie-
czyszczone środowisko antropogeniczne dotyczą one 
głównie społeczeństw rozwiniętych, w tym również 
Polski, i  stanowią istotny oraz narastający problem 
medyczny, społeczny, demograficzny, a także zdrowia 
publicznego. Nauka, która zajmuje się fizjologią i zabu-
rzeniami męskiego układu płciowego w aspekcie nauk 
podstawowych i klinicznych, to andrologia. Ponieważ 
jest to młoda dziedzina nauki, jeszcze do niedawna nie-
zadowalający stan wiedzy ograniczał możliwości diagno-
styki oraz leczenia zaburzeń męskiego układu płciowego. 
Jednak w ostatnich latach obserwuje się niezwykle dyna-
miczny rozwój andrologii, szczególnie molekularnej, spo-
wodowany wprowadzeniem nowych metod badawczych 
z zakresu biochemii, biologii i genetyki molekularnej. 
Andrologia staje się dziedziną interdyscyplinarną integru-
jącą wiedzę z różnych dyscyplin medycznych i naukowych. 
Informacje związane z tymi zagadnieniami z trudem 
docierają do lekarzy i osób zainteresowanych w naszym 
kraju, ponieważ jest niewiele literatury w języku polskim, 
a wykłady wygłaszane podczas konferencji nie zawsze 
wyczerpująco wyjaśniają wątpliwości dotyczące m.in. 
postępowania diagnostycznego, terapeutycznego, reko-
mendacji czy też proponowanych algorytmów. Stąd też 
potrzeba stworzenia czasopisma prezentującego wiedzę 
andrologiczną lekarzom różnych specjalności, diagno-
stom laboratoryjnym i przedstawicielom nauk podstawo-
wych. Czasopismo „Postępy Andrologii Online” powstało 
z inicjatywy Polskiego Towarzystwa Andrologicznego, 
które zainteresowane jest integracją środowiska osób 
zajmujących się różnymi aspektami męskiego układu 

płciowego, uzupełnieniem i poszerzeniem ich wiedzy, 
a także poprawą opieki zdrowotnej nad mężczyznami 
w naszym kraju.

Celem czasopisma jest: 1) dostarczenie istotnych 
informacji na temat fizjologii i patologii męskiego układu 
płciowego, 2) propagowanie praktycznej wiedzy andro-
logicznej kierowanej do szerokich kręgów odbiorców, 
3) wymiana poglądów i opinii na temat zagadnień kli-
nicznych oraz wyników badań doświadczalnych oraz 
4) przekazywanie informacji dotyczących konferencji 
i kursów o tematyce andrologicznej. 

Proponowana tematyka czasopisma to: 1) andrologia 
kliniczna z uwzględnieniem etiopatogenezy, diagno-
styki i leczenia m.in. zaburzeń rozwojowych, niepłod-
ności i procesów starzenia mężczyzn, 2) nowatorskie 
metody diagnostyczne, 3) andrologia doświadczalna 
rozwijająca się w oparciu o nauki podstawowe oraz 
4) inne interdyscyplinarne tematy związane z dzie-
dziną andrologii. 

Czasopismo kierowane jest do lekarzy specjalności 
bezpośrednio lub pośrednio związanych z andrologią, 
m.in. urologów, endokrynologów, ginekologów, pedia-
trów, ale także do lekarzy rodzinnych spotykających się 
z coraz częstszym problemem niepłodności partnerskiej 
i problemami starzejących się mężczyzn. Ponadto naszą 
intencją jest zdobycie zainteresowania diagnostów labo-
ratoryjnych odgrywających istotną rolę w prawidłowym 
postępowaniu terapeutycznym opartym na szerokim 
panelu testów i badań, których wdrożenie wciąż wymaga 
odpowiednich i wyczerpujących szkoleń z diagnostyki 
andrologicznej, w tym seminologicznej. Mamy nadzieję, 
że nasze czasopismo wzbudzi również zainteresowanie 
biologów zajmujących się czynnością męskiego układu 
płciowego w ramach nauk podstawowych, a także lekarzy 
weterynarii oraz innych osób, które znajdą informacje 
poszerzające ich wiedzę i kształtujące opinię z zakresu 
szeroko pojętych nauk andrologicznych.

O CZASOPIŚMIE
ABOUT THE JOURNAL

Wersja elektroniczna czasopisma jest wersją pierwotną. Informacje zawarte w czasopiśmie są udostępniane na zasadzie Open 
Access – dostęp do informacji naukowej jest bezpłatny i nieograniczony.
The electronic version of the journal is a original version. Access to scientific information published in the journal is free and 
unlimited (Open Access).
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experimental results, and 4) to provide information on 
conferences and courses on the subject of andrology. 

The proposed themes of the journal are: 1) clinical 
andrology including etiopathogenesis, diagnostics and 
treatment of developmental disorders, infertility and 
men’s aging, 2) innovative diagnostic methods, 3) experi-
mental andrology developing on the basis of the basic 
sciences and 4) other interdisciplinary topics related to 
the field of andrology.

The journal is directed to physicians with specialty 
directly or indirectly related to andrology, including 
urologists, endocrinologists, gynecologists, pediatri-
cians, but also to family doctors facing the increasingly 
common problem of couple infertility and problems of 
aging men. Moreover, our intention is to get the interest 
of laboratory diagnosticians playing an important role 
in keeping the correct therapeutic proceedings, based 
on a broad panel of tests and studies. Their implementa-
tion still requires proper and comprehensive training in 
andrological diagnostics, including seminological one.

We hope that our magazine will also raise the interest 
of biologists dealing with the functions of the male repro-
ductive system in the framework of basic sciences, as 
well as veterinarians and others who will find informa-
tion expanding their knowledge and shaping opinion in 
the range of broad sciences of andrology. We encourage 
you to publish original papers, case reports and short 
announcements, as well as review papers, worked out in 
the concentrated, didactic and accessible form. In these 
articles authors should present the current state of the 
global knowledge as well as their own opinions. We want 
the journal to act as an informer and a guide in the field 
of andrology and become a forum for discussion. In addi-
tion, we invite you to publish articles that are transla-
tions of publications appearing in the English language, 
which present significant progress in andrology.

Małgorzata Piasecka 
Editor in chief 

Jolanta Słowikowska‍‑Hilczer 
President 

of Polish Society of Andrology

Disorders of the male reproductive system relate to 
people of different ages and in most cases lead to infer-
tility, which has already acquired a rank of a disease 
associated with the progress of civilization. The most 
frequently identified irregularities are hypogonadism, 
sexual dysfunction, genital malformations, testicular or 
prostate cancer. Due to the specific and increasingly pol-
luted anthropogenic environment they concern mainly 
developed societies, including Poland, and are an impor-
tant and growing medical, social, demographic and public 
health problem. A science that deals with the physiology 
and with disorders of the male reproductive system in 
terms of the basic and clinical science is andrology. As 
this is a young field of science, until recently an unsatis-
factory state of knowledge limited the possibilities of the 
diagnostics and treatment of the disorders of the male 
reproductive system. However, in recent years there has 
been a very dynamic development of andrology, espe-
cially in the molecular aspect, due to the introduction 
of new methods of research in the field of biochemistry, 
biology and molecular genetics. Andrology is becoming an 
interdisciplinary field which integrates knowledge from 
various medical and scientific disciplines. Information 
related to these issues reach doctors and interested people 
in our country with difficulty, because there is few publi-
cations in Polish. Lectures given during conferences also 
do not always fully explain the doubts concerning diag-
nostic and therapeutic proceedings, recommendations 
or proposed algorithms. Hence, the need for a journal 
presenting the knowledge of andrology to the doctors of 
various specialties, laboratory diagnosticians and repre-
sentatives of the basic science. The journal „Progress in 
Andrology Online” is an initiative of the Polish Society 
of Andrology, which is interested in the integration of 
people involved in different aspects of the male repro-
ductive system, supplement and broadening their knowl-
edge, as well as the improvement of health care for men 
in our country.

The aim of the journal is: 1) to provide relevant 
information about the physiology and pathology of the 
male reproductive system, 2) the promotion of practical 
andrological knowledge directed to broad audiences, 3) to 
exchange views and opinions on issues of clinical and 

Zachęcamy Państwa do publikowania prac orygi-
nalnych, kazuistycznych i krótkich komunikatów, jak 
również prac poglądowych, opracowanych w konden-
sacyjnej, dydaktycznej i przystępnej formie. W pracach 
tych autorzy powinni przedstawiać aktualny stan wiedzy 
światowej oraz swoje opinie. Chcemy, aby czasopismo 
spełniało rolę informatora i przewodnika w dziedzinie 
andrologii oraz stanowiło forum dyskusyjne. Ponadto, 
zapraszamy do  publikowania artykułów będących 

tłumaczeniem publikacji ukazujących się w języku angiel-
skim, które przedstawiają istotne postępy w andrologii. 
http://www.postepyandrologii.pl

Małgorzata Piasecka 
redaktor naczelny

Jolanta Słowikowska‍‑Hilczer 
przewodnicząca 

Polskiego Towarzystwa Andrologicznego
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KONFERENCJA POLSKIEGO TOWARZYSTWA 
ANDROLOGICZNEGO – 21. DZIEŃ ANDROLOGICZNY
SYMPOSIUM OF SCIENTIFIC TRAINING OF THE POLISH SOCIETY 
OF ANDROLOGY – 21th DAY OF ANDROLOGY

Łódź, 25–26.10.2019; www.pta2019.pl

Szanowni Państwo,

Mam zaszczyt i przyjemność zaprosić na Konferencję 
Polskiego Towarzystwa Andrologicznego – 21. Dzień 
Andrologiczny, która odbędzie się w dniach 25–26 paź-
dziernika 2019 r. w Łodzi.

Konferencja będzie kolejną okazją do  spotkania 
i  wysłuchania polskich i  zagranicznych ekspertów 
w zakresie andrologii, ale także urologii, endokrynologii, 
medycyny rozrodu, diagnostyki laboratoryjnej i biologii 
rozrodu, co pozwoli na poszerzenie wiedzy i ułatwi zdo-
bycie umiejętności koniecznych w diagnostyce i leczeniu 
chorych z problemami męskiego układu płciowego. Myśl 
przewodnia konferencji koncentruje się wokół zdrowia 
i płodności mężczyzn, dlatego poruszane będą zagad-
nienia z zakresu etiopatogenezy, diagnostyki i leczenia 
zaburzeń w tym zakresie. 

Zapraszamy do udziału nie tylko członków Polskiego 
Towarzystwa Andrologicznego, ale również wszystkich 
zainteresowanych andrologią kliniczną i doświadczalną. 
Intencją organizatorów jest wymiana doświadczeń i zaini-
cjowanie współpracy w środowisku interdyscyplinarnym. 
Mamy nadzieję, że konferencja stworzy Państwu moż-
liwości płynące ze współpracy lekarzy klinicystów, dia-
gnostów i badaczy reprezentujących nauki podstawowe. 
Bogaty program naukowo-szkoleniowy przyczynił się 
do sukcesu poprzednich Dni Andrologicznych, których 
coroczna organizacja stała się już tradycją. Mamy nadzieję, 
że tak będzie i tym razem w Łodzi.

Prof. Jolanta Słowikowska-Hilczer
Przewodnicząca Polskiego Towarzystwa Andrologicznego

Dear Sir or Madam,

We are honoured and pleased to invite you to the 
Conference of Polish Andrology Society – 21th Day of 
Andrology, which will be held on October 25–26, 2019 
in Łódź.

The conference will be another opportunity to meet 
and listen to Polish and foreign experts in the field of 
andrology, but also to urology, endocrinology, reproduc-
tive medicine, laboratory diagnostics and reproductive 
biology, which will allow to broaden knowledge and facili-
tate acquiring skills necessary for diagnosis and treat-
ment of patients with problems of the male system sexual 
intercourse. The main idea of the conference is focused 
on the health and fertility of men, therefore the issues 
related to etiopathogenesis, diagnosis and treatment of 
disorders in this area will be discussed.

We invite to participate not only members of the 
Polish Andrology Society, but also everyone interested 
in clinical and experimental andrology. The intention 
of the organizers is to exchange experiences and ini-
tiate cooperation in an interdisciplinary environment. 
We hope that the conference will create opportunities 
for you to cooperate with clinicians, diagnosticians and 
researchers representing basic science. The rich scientific 
and training program contributed to the success of the 
previous Days of Andrology, whose annual organization 
has already become a tradition. We hope that this will 
be the case in Łódź this time.

Prof. Jolanta Słowikowska-Hilczer
President of Polish Society of Andrology
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Przedstawiamy najnowsze rekomendacje Europejskiego 
Towarzystwa Urologicznego (EAU, ang. European 
Association of Urology) z 2018 r. dotyczące postępowania 
diagnostycznego i terapeutycznego w hipogonadyzmie 
i niepłodności u mężczyzn.

Rekomendacje EAU z 2018 r. oparto na nowych, 
istotnych dowodach naukowych. Przeprowadzono 
obszerne wyszukiwanie piśmiennictwa, które obejmo-

wało wszystkie dostępne wytyczne dotyczące męskiego 
hipogonadyzmu i niepłodności. Poszukiwania ograni-
czały się do badań reprezentujących wysoki poziom 
dowodów naukowych, tj. systematycznych przeglą-
dów z metaanalizą, randomizowanych badań kon-
trolowanych i prospektywnych nierandomizowanych 
badań porównawczych, opublikowanych w języku  
angielskim.

Skróty / Abbreviations

BMI – indeks masy ciała (ang. body mass index); DAX1 – region krytyczny genu DSS-AHC1 chromosomie X/gen receptora kodowanego 
w specyficznym regionie chromosomu X, kórego duplikacja prowadzi do odwórcenia płci męskiej w żeńską, należący do podrodziny 0 
receptorów jądrowych, grupy B1 (ang. dosage-sensitive sex reversal-adrenal hypoplasia congenita critical region on the X chromosome/nuclear 
receptor subfamily 0, group b, member 1 gene); EAU – Europejskiego Towarzystwa Urologicznego (ang. European Association of Urology); GnRH – 
gonadoliberyna (ang. gonadotropin-releasing hormone); HIV – ludzki wirus niedoboru odporności (ang. human immunodeficiency virus); LH – 
hormon luteinizujący (ang. luteinizing hormone); NYHA IV – IV stopień skali oceny niewydolności krążenia wg Nowojorskiego Towarzystwa 
Kardiologicznego (ang. Class IV of New York Heart Association functional classification system); PDE5 – fosfodiesteraza typy 5 (ang. phospho-
diesterase type 5); PSA – antygen swoisty dla prostaty (ang. prostate specific antigen); SHBH – globulina wiążąca hormony płciowe (ang. sex 
hormone binding globulin)

https://www.medra.org/servlet/view?lang=en&doi=10.26404/PAO_2353-8791.2019.01

https://orcid.org/0000-0003-3105-1786
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Tabela 1. Przyczyny hipogonadyzmu pierwotnego

Choroba Patofizjologia
Niezstąpione lub ektopowe jądra zaburzenie zstępowania jąder, zaburzenie rozwoju jąder
Zespół Klinefeltera 47,XXY nondysjunkcja chromosomów płciowych w komórkach 

rozrodczych
Nowotwór z komórek płciowych zaburzenia rozwoju jądra
Zapalenie jądra wirusowe lub o nieustalonej etiologii
Nabyty brak jąder uraz, guz, skręt, zapalenie, jatrogenne, chirurgiczne 

usunięcie
Wtórna niewydolność jąder leki, narkotyki, toksyny, choroby układowe, żylaki 

powrózka nasiennego
Zanik jąder (idiopatyczny) / dysgenezja jąder niepłodność męska (idiopatyczna lub na skutek 

określonej przyczyny)
Brak jąder wrodzony; obustronnie 1/20 000 mężczyzn, 
jednostronnie 4-krotnie częściej

najbardziej prawdopodobną przyczyną jest 
wewnątrzmaciczny skręt powrózka nasiennego

Zaburzenie rozwoju płciowego z kariotypem 46,XY 
(zwane wcześniej męskim pseudohermafrodytyzmem)

zaburzona biosynteza testosteronu z powodu defektów 
enzymatycznych biosyntezy steroidów (niedobór 
17,20-liazy, dehydrogenazy 17-hydroksysteroidowej)

Dysgenezja gonad (synonim: gonady pasmowate) 46,XY dysgenezja gonad może być spowodowana różnymi 
mutacjami genetycznymi

Mężczyzna o kariotypie 46,XX (ang. 46,XX male 
syndrome); występowanie 1/10 000–20 000 

mężczyźni z informacją genetyczną z chromosomu Y 
przeniesioną z odcinkiem DNA na chromosom X podczas 
ojcowskiej mejozy

Zespół Noonan; występowanie 1/1000–5000 niski wzrost, wrodzone wady serca, wnętrostwo
Mutacje inaktywujące receptor dla LH, hipoplazja 
komórek Leydiga; występowanie 1/20 000–1 000 000

komórki Leydiga nie rozwijają się na skutek mutacji genu

LH – hormon luteinizujący

Tabela 2. Przyczyny hipogonadyzmu wtórnego

Choroba Patofizjologia
Hiperprolaktynemia gruczolaki wydzielające prolaktynę (ang. prolactinoma) 

lub wpływ leków
Izolowany (wrodzony) hipogonadyzm 
hipogonadotropowy (wcześniej zwany idiopatycznym)

specyficzne lub nieznane mutacje powodujące zaburzenie 
syntezy lub działania GnRH 

Zespół Kallmanna (hipogonadyzm hipogonadotropowy 
z brakiem węchu; częstość występowania 1/10 000

niedobór GnRH i brak węchu (anosmia), uwarunkowany 
genetycznie

Wtórny niedobór GnRH leki, narkotyki, toksyny, choroby układowe
Niewydolność przysadki radioterapia, uraz, infekcje, hemochromatoza, 

niewydolność naczyniowa lub wrodzona
Gruczolaki przysadki gruczolaki wydzielające hormony, gruczolaki 

niewydzielające, przerzuty do przysadki lub szypuły 
przysadki

Hemochromatoza, talasemia hipogonadyzm jest drugim co do częstości występowania 
zaburzeniem hormonalnym w hemochromatozie 
w stosunkowo zaawansowanym stadium przeładowania 
żelazem

Zespół Pradera–Williego (poprzednio zwany zespołem 
Pradera–Labharta–Williego); występowanie 1/10 000

wrodzone zaburzenia wydzielania GnRH

Wrodzona hipoplazja nadnerczy z hipogonadyzmem 
hipogonadotropowym; występowanie 1/12 500

choroba recesywna związana z chromosomem X, 
u większości pacjentów spowodowana mutacją w genie 
DAX1

Zespół Pasqualiniego izolowany niedobór LH

DAX1 – region krytyczny genu DSS-AHC1 chromosomie X, którego duplikacja prowadzi do odwrócenia płci męskiej w żeńską; 
GnRH – gonadoliberyna; LH – hormon luteinizujący
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Tabela 3. Objawy kliniczne typowe dla niedoboru androgenów

Objawy kliniczne i oznaki niedoboru androgenów:

Małe jądra

Niepłodność

Zmniejszone owłosienie ciała

Ginekomastia

Obniżenie suchej masy ciała i siły mięśniowej

Otyłość trzewna

Zespół metaboliczny

Oporność na insulinę i cukrzyca typu 2

Obniżona mineralizacja kości (osteoporoza) i złamania przy małych urazach

Łagodna anemia

Objawy seksualne:

Obniżony popęd płciowy i zmniejszona aktywność seksualna

Zaburzenia wzwodu

Rzadsze i słabsze wzwody nocne

Objawy intelektualne i psychowegetatywne:

Uderzenia gorąca

Zmiany nastroju, zmęczenie, złość

Zaburzenia snu

Depresja

Obniżona sprawność intelektualna

Tabela 4. Objawy sugerujące hipogonadyzm o początku przedpokwitaniowym

Opóźnione dojrzewanie płciowe
Małe jądra
Wnętrostwo
Ginekomastia
Wysoki głos
Niezamknięte nasady kości
Kontynuacja wzrostu w okresie dorosłości
Eunuchoidalne proporcje ciała
Skąpe owłosienie ciała / skąpy zarost
Niepłodność
Niska masa kostna
Sarkopenia (mała masa i siła mięśniowa)
Zmniejszony popęd płciowy / aktywność seksualna

Tabela 5. Głównie wskazania do leczenia testosteronem

Opóźnione dojrzewanie płciowe (formy konstytucjonalne lub wrodzone) (hipogonadyzm wtórny, zespół Kallmanna)
Zespół Klinefeltera z hipogonadyzmem
Zaburzenia seksualne z niskim poziomem testosteronu, nieodpowiadające na działanie inhibitorów PDE5
Niska masa kostna w hipogonadyzmie
Dorośli mężczyźni z obniżonym poziomem testosteronu, ze stałymi i licznymi objawami hipogonadyzmu 
(wymienionymi w tabeli 3) po nieskutecznym leczeniu otyłości i chorób współistniejących 
Niedoczynność przysadki

PDE5 – fosfodiesteraza typu 5
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Tabela 6. Przeciwwskazania do leczenia testosteronem

Lokalnie zaawansowany lub przerzutowy rak gruczołu krokowego
Rak piersi u mężczyzny
Mężczyźni starający się o dziecko
Hematokryt >54%
Ciężka przewlekła niewydolność serca / NYHA IV (ang. New York Heart Association Class IV)

Tabela 7. Preparaty testosteronu stosowane w terapii zastępczej

Lek Sposób użycia Zalety Wady

Undecylenian 
testosteronu

doustnie 2–6 kaps. 
co 6 godz.

absorbowany przez system limfatyczny, 
dzięki czemu zmniejsza się obciążenie 
wątroby 

zmienne poziomy testosteronu 
powyżej i poniżej średniego poziomu 
fizjologicznego; konieczne zażywanie 
kilku dawek dziennie razem 
z posiłkami bogatymi w tłuszcze

Cypionat 
testosteronu

domięśniowo 
1 iniekcja  
co 2–3 tygodnie

preparat krótko działający, co pozwala 
na odstawienie leku w przypadku 
wystąpienia działań niepożądanych

możliwe wahania poziomu 
testosteronu 

Enantan 
testosteronu

domięśniowo, 
1 iniekcja  
co 2–3 tygodnie

preparat krótko działający, co pozwala 
na odstawienie leku w przypadku 
wystąpienia działań niepożądanych

wahania poziomu testosteronu 

Undecylenian 
testosteronu

domięśniowo 
1 iniekcja  
co 10–14 tygodni

jednakowy poziom testosteronu, bez 
wahań

preparat długo działający, co nie 
pozwala na szybkie przerwanie 
leczenia, kiedy pojawiają się działania 
niepożądane 

Przezskórny 
testosteron

żel lub plastry 
codziennie

jednakowy poziom testosteronu, bez 
wahań

podrażnienie skóry w miejscu aplikacji, 
ryzyko przeniesienia substancji 
aktywnej na inne osoby 

Testosteron 
podskórny 
depot

implantacja 
podskórna  
co 5–7 miesięcy

długie działanie i stałe stężenie 
testosteronu

ryzyko zakażeń i wypadnięcia 
implantu 

REKOMENDACJE SIŁA 
REKOMENDACJI

Konieczne jest różnicowanie dwóch rodzajów hipogonadyzmu (pierwotnego i wtórnego) poprzez ocenę 
stężenia LH i FSH we krwi, ponieważ ma to znaczenie dla dalszej diagnostyki i leczenia pacjenta oraz 
umożliwia rozpoznanie innych towarzyszących chorób i niepłodności.

silna

LH – hormon luteinizujący; FSH – hormon folikulotropowy

PODSUMOWANIE DOWODÓW I ZALECEŃ DOTYCZĄCYCH OCENY DIAGNOSTYCZNEJ

Rozpoznanie hipogonadyzmu męskiego opiera się na stwierdzeniu objawów niedoboru androgenów oraz stale obniżonego 
stężenia testosteronu w surowicy krwi.

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA DIAGNOSTYCZNEGO SIŁA  
REKOMENDACJI

Rozpoznanie niedoboru testosteronu powinno być ograniczone do mężczyzn z przewlekłymi objawami 
sugerującymi hipogonadyzm (tabele 3 i 4).

silna

Testosteron powinien być mierzony rano przed godziną 11.00, najlepiej na czczo. silna

Ocena stężenia testosteronu całkowitego w surowicy powinna być przeprowadzona wiarygodną metodą 
co najmniej dwukrotnie. Ponadto powinno zostać zmierzone stężenie testosteronu wolnego u mężczyzn z:

–– stężeniem testosteronu całkowitego w pobliżu dolnej granicy normy (8–12 nmol/L) w celu wzmocnienia 
oceny laboratoryjnej,

–– podejrzewanym lub znanym nieprawidłowym stężeniem SHBH.

silna
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REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA DIAGNOSTYCZNEGO SIŁA  
REKOMENDACJI

Zaleca się ocenę poziomu testosteronu u mężczyzn z chorobami lub terapią, u których niedobór testosteronu 
jest częsty i u których może być wskazane leczenie substytucyjne.
Dotyczy to mężczyzn z:

–– zaburzeniami erekcji,
–– cukrzycą typu 2,
–– zespołem metabolicznym,
–– otyłością,
–– guzem przysadki, po radioterapii obejmującej region siodła tureckiego i z innymi chorobami okolicy 

podwzgórza i siodła tureckiego,
–– terapią lekami, które powodują obniżenie poziomu testosteronu, m.in. kortykosteroidami i opiatami,
–– umiarkowaną lub ciężką przewlekłą obturacyjną chorobą płuc,
–– niepłodnością,
–– osteoporozą lub złamaniami przy małych urazach,
–– zakażeniem wirusem HIV z sarkopenią.

silna

Poziomy LH i FSH w surowicy krwi powinny być oznaczone w celu różnicowania hipogonadyzmu pierwot-
nego i wtórnego.

silna

HIV – ludzki wirus niedoboru odporności; LH – hormon luteinizujący; FSH – hormon folikulotropowy; SHBH – globulina wiążąca hormony 
płciowe 

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE BADAŃ PRZESIEWOWYCH  
W KIERUNKU HIPOGONADYZMU U DOROSŁYCH MĘŻCZYZN

SIŁA 
REKOMENDACJI

Badanie przesiewowe w kierunku niedoboru testosteronu tylko u dorosłych mężczyzn ze stałymi i wieloma 
objawami zgodnymi z wymienionymi w tabeli 3. 

słaba

Młodzi mężczyźni z zaburzeniem czynności jąder i mężczyźni w wieku powyżej 50 lat i z niskim stężeniem 
testosteronu powinni być dodatkowo badani w kierunku osteoporozy.

silna

PODSUMOWANIE DOWODÓW DOTYCZĄCYCH LECZENIA HIPOGONADYZMU LE

Terapia testosteronem może zmniejszyć objawy niedoboru androgenów, jednak wielu hipogonadalnych 
mężczyzn jest przewlekle chorych i otyłych. Redukcja masy ciała, modyfikacja stylu życia i leczenie chorób 
współistniejących może zwiększyć stężenie testosteronu i zmniejszyć ryzyko wystąpienia cukrzycy i chorób 
układu krążenia. 

2

Terapia testosteronem poprawia strukturę ciała, mineralizację kości, zmniejsza objawy zespołu metabo-
licznego i zaburzeń seksualnych, poprawia objawy cukrzycy i depresji oraz pamięć.

3

U mężczyzn z hipogonadyzmem otrzymujących terapię testosteronem zaobserwowano zmniejszenie BMI 
i obwodu talii oraz poprawę kontroli glikemii i profilu lipidowego.

2a

BMI – indeks masy ciała

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE ROZPOCZĘCIA LECZENIA HIPOGONADYZMU U MĘŻCZYZN SIŁA 
REKOMENDACJI

Przed rozpoczęciem terapii testosteronem pacjent z hipogonadyzmem powinien poprawić styl życia, schud-
nąć i poddać się leczeniu chorób współistniejących.

silna

U hipogonadalnych mężczyzn z zaburzeniami erekcji należy zastosować terapię inhibitorami PDE5 jako 
pierwszą linię leczenia i dodać terapię testosteronem w przypadku słabej reakcji na PDE5.

silna

PDE5 – fosfodiesteraza typu 5

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE TERAPII SUBSTYTUCYJNEJ TESTOSTERONEM SIŁA 
REKOMENDACJI

Pacjent powinien zostać w pełni poinformowany o przewidywanych korzyściach i działaniach niepożądanych 
leczenia. Wybór preparatu powinien być wspólną decyzją pacjenta i lekarza.

silna

Krótko działające preparaty mogą okazać się korzystniejsze niż długo działające przy rozpoczęciu terapii, 
ponieważ terapia może zostać skorygowana lub przerwana z powodu działań niepożądanych.

słaba

Terapia testosteronem jest przeciwwskazana u niepłodnych pacjentów starających się o dziecko, ponieważ 
może hamować spermatogenezę.

silna

Leczenie hCG jest zalecane tylko u pacjentów z hipogonadyzmem hipogonadotropowym jednocześnie 
leczonych z powodu niepłodności.

silna
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REKOMENDACJE DOTYCZĄCE TERAPII SUBSTYTUCYJNEJ TESTOSTERONEM SIŁA 
REKOMENDACJI

Leczenie testosteronem u dorosłych pacjentów z wieloma objawami hipogonadyzmu powinno być podjęte 
tylko wtedy gdy odchudzanie, zmiana stylu życia, leczenie chorób współistniejących okazało się niesku-
teczne i nadal są obecne objawy.

silna

hCG – ludzka gonadotropina kosmówkowa 

PODSUMOWANIE DOWODÓW I ZALECEŃ DOTYCZĄCYCH RYZYKA TERAPII TESTOSTERONEM LE

Opisy przypadków oraz wyniki małych badań kohortowych wskazują na możliwy wpływ terapii testoste-
ronem na powstanie raka piersi u mężczyzn, ale jak na razie brak na to silnych dowodów.

3

Randomizowane badania z grupą kontrolną potwierdzają, że terapia testosteronem nie powoduje zmian 
w budowie histologicznej gruczołu krokowego.

1b

Ostatnie badania wskazują, że terapia testosteronem nie zwiększa ryzyka wystąpienia raka gruczołu kro-
kowego, ale badania długoterminowe nie są jeszcze dostępne.

3

Nie ma dowodów na związek pomiędzy terapią testosteronem i obturacyjnym bezdechem sennym. 3

Nie ma dowodów na to, że terapia testosteronem zapewniająca prawidłowe, fizjologiczne stężenie testoste-
ronu jest związana z wystąpieniem poważnych niepożądanych zdarzeń sercowo-naczyniowych.

1a

Wykazano, że terapia testosteronem u hipogonadalnych mężczyzn zmniejsza ryzyko chorób sercowo-na-
czyniowych.

1b

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE TERAPII TESTOSTERONEM SIŁA 
REKOMENDACJI

Przed rozpoczęciem leczenia testosteronem powinna zostać wykonana ocena hematologiczna układu krą-
żenia, piersi i gruczołu krokowego.

silna

Podczas terapii testosteronem zalecane jest monitorowanie hematokrytu i hemoglobiny oraz stężenia PSA 
we krwi.

silna

Pacjenci z objawami hipogonadyzmu, którzy byli operowani z powodu lokalnie zaawansowanego raka gruczołu 
krokowego, a obecnie nie mają aktywnej choroby (tzn. podwyższonego PSA, nieprawidłowości w badaniu per 
rectum, potwierdzonych przerzutów do kości / narządów trzewnych), mogą być ostrożnie zakwalifikowani 
do terapii testosteronem. Leczenie powinno być zarezerwowane dla pacjentów z niskim ryzykiem wznowy 
raka gruczołu krokowego (tzn. punktacja w skali Gleasona 8, pT1-2, przedoperacyjne PSA <10 ng/mL) i nie 
powinno być rozpoczęte przed upływem 1 roku po prostatektomii.

słaba

Przed rozpoczęciem leczenia testosteronem należy wykonać ocenę czynników ryzyka rozwoju chorób układu 
sercowo-naczyniowego i zoptymalizować wtórną prewencję istniejących wcześniej chorób.

silna

Mężczyźni z hipogonadyzmem i wcześniej istniejącą chorobą układu krążenia, żylną chorobą zakrzepowo-
-zatorową lub przewlekłą niewydolnością serca, którzy wymagają zastosowania terapii testosteronem, po-
winni być leczeni z rozwagą, uważnie monitorowani poprzez ocenę kliniczną, badanie poziomu hematokrytu 
(nie może przekraczać 54%) i utrzymywanie poziomu testosteronu we krwi w miarę możliwości w średnich 
wartościach prawidłowego zakresu dla wieku. 

silna

PSA – antygen swoisty dla prostaty

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE MONITOROWANIA CHORYCH SIŁA 
REKOMENDACJI

Odpowiedź kliniczna na leczenie powinna być oceniana po 3, 6 i 12 miesiącach od jego rozpoczęcia, a na-
stępnie co rok.

silna

Stężenie testosteronu i hematokrytu powinno być monitorowane po 3, 6 i 12 miesiącach od rozpoczęcia 
leczenia, a następnie co rok. Jeśli hematokryt wzrośnie powyżej 54%, dawka testosteronu powinna zostać 
zmniejszona lub zmieniony preparat testosteronu z domięśniowego na przezskórny lub zastosowany upust 
krwi. Jeśli hematokryt pozostaje podwyższony, terapia testosteronem powinna być przerwana i wznowiona 
w niższej dawce, kiedy hematokryt powróci do normy.

silna

Gruczoł krokowy powinien zostać oceniony w badaniu per rectum, a stężenie PSA zmierzone przed rozpoczęciem 
terapii testosteronem. Stężenie PSA we krwi powinno być skontrolowane po 3, 6 i 12 miesiącach po rozpoczęciu 
leczenia, a następnie co rok.

silna

Mężczyźni ze współistniejącymi schorzeniami układu krążenia powinni zostać poddani dokładnemu badaniu 
kardiologicznemu przed wdrożeniem terapii testosteronem. W trakcie leczenia powinna być przeprowa-
dzana regularna ocena kliniczna.

silna

PSA – antygen swoisty dla prostaty
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Skróty / Abbreviations

AZF – czynnik ulegający delecji w azoospermii (ang. azoospermic factor); CBAVD – wrodzony obustronny brak nasieniowodów (ang. conge-
nital bilateral absence of the vas deferens); CFTR – gen kodujący regulator przewodnictwa przezbłonowego w mukowiscydozie (zwłóknienie 
torbielowate) (ang. cystic fibrosis fibrosis transmembrane conductance regulator gene); CIS – rak in situ (ang. łac. carcinoma in situ); FSH – hormon 
folikulotropowy (ang. follicle-stimulating hormone); GCT – nowotwór jądra typu zarodkowego wywodzący się z komórek płciowych (ang. 
germ cell tumor); HBV – wirus zapalenia wątroby typu B (ang. hepatitis B virus); hCG – ludzka gonadotropina kosmówkowa (ang. human cho-
rionic gonadotropin); HCV – wirus zapalenia wątroby typu C (ang. hepatitis C virus); HIV – ludzki wirus niedoboru odporności (ang. human 
immunodeficiency virus); hMG – ludzka gonadotropina menopauzalna (ang. human menopausal gonadotropin); ICSI – docytoplazmatyczna 
iniekcja plemnika (ang. intracytoplasmic sperm injection); IHH – idiopatyczny hipogonadyzm hipogonadotropowy (ang. idiopathic hypo-
gonadotrophic hypogonadism) ; ITGCN – ang. wewnątrzkanalikowy nowotwór z komórek płciowych (ang. intratubular germ cell neoplasia in 
situ); LH – hormone luteinizujący (ang. luteinizing hormone); LOH – hipogonadyzm późny (ang. late onset hypogonadism); MAR – mieszana 
reakcja z przeciwciałami przeciwko globulinie (ang. mixed antiglobulin reaction); MESA – mikrochirurgiczna aspiracja plemników z najądrzy 
(ang. ang. microsurgical epididymal sperm aspiration); PESA – przezskórna aspiracja plemników z najądrzy (ang. percutaneous epididymal sperm 
aspiration); mTESE – mikrochirurgiczne pobranie plemników z jąder (ang. microsurgical testicular sperm extraction); NOA – azoospermia 
nieobturacyjna, niezwiązana z niedrożnością dróg wyprowadzających plemniki (ang. non obstructive azoospermia); OA – azoospermia 
obturacyjna (ang. obstructive azoospermia); PESA – przezskórna aspiracja plemników z najądrzy (ang. percutaneous epididymal sperm aspi-
ration); RN – ruch niepostępowy plemników (ang. non progressive sperm motility); RP – ruch postępowy plemników (ang. progressive sperm 
motility); SSRI – selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (ang. selective serotonin reuptake inhibitor); TESE – ekstrakcja 
plemników z jąder (ang. testicular sperm extraction); TGCT – guz z komórek płciowych (ang. testicular germ cell tumor); WHO – Światowa 
Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

https://www.medra.org/servlet/view?lang=en&doi=10.26404/PAO_2353-8791.2019.02

https://orcid.org/0000-0003-3105-1786
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Tabela 1. Przyczyny męskiej niepłodności i czynniki z nią związane oraz ich 
procentowy rozkład u 10 469 pacjentów (Nieschlag i wsp., 2010)

Diagnoza
Pacjenci 

nieselekcjonowani
(n = 12 945)

Pacjenci 
z azoospermią

(n = 1 446)
Wszyscy 100% 11,2%
Niepłodność z powodu znanej (możliwej) przyczyny 

niezstąpione jądra
żylaki powrózka nasiennego
przeciwciała przeciwplemnikowe
guz jądra
inne

42,6%
8,4

14,8
3,9
1,2
5,0

42,6%
17,2
10,9

–
2,8
1,2

Niepłodność idiopatyczna 30,0 13,3
Hipogonadyzm

zespół Klinefeltera (47,XXY)
mężczyzna XX
pierwotny hipogonadyzm o nieznanej przyczynie
wtórny (hipogonadotropowy) hipogonadyzm
zespół Kallmanna
idiopatyczny hipogonadyzm hipogonadotropowy
pozostałość po operacji przysadki 
inne
hipogonadyzm późny
konstytucjonalne opóźnienie dojrzewania płciowego

10,1
2,6
0,1
2,3
1,6
0,3
0,4

<0,1
0,8
2,2
1,4

16,4
13,7

0,6
0,8
1,9
0,5
0,4
0,3
0,8

–
–

Choroby ogólne / układowe 2,2 0,5
Nowotwory złośliwe

guzy jądra
chłoniaki
białaczka
mięsaki

7,8
5,0
1,5
0,7
0,6

12,5
4,3
4,6
2,2
0,9

Zaburzenia erekcji / ejakulacji 2,4 –
Niedrożność dróg wyprowadzających plemniki

wazektomia
mukowiscydoza (CBAVD)
inne 

2,2
0,9
0,5
0,8

10,3
5,3
3,0
1,9

CBAVD – wrodzony obustronny brak nasieniowodów

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE EPIDEMIOLOGII I ETIOLOGII NIEPŁODNOŚCI U MĘŻCZYZN SIŁA  
REKOMENDACJI

Oboje partnerzy powinni być diagnozowani jednoczasowo, aby określić przyczynę niepłodności. silna

Należy badać wszystkich mężczyzn, u których stwierdzono problemy z płodnością, w tym mężczyzn 
z nieprawidłowymi parametrami nasienia w przypadku zaburzeń układu moczowo-płciowego.

silna

Tabela 2. Dolne granice wartości referencyjnych (5. centyl i 95% przedział ufności) dla parametrów nasienia (WHO, 2010)

Parametr Dolna granica referencyjna 
(zakres)

Objętość nasienia (mL) 1,5 (1,4–1,7)
Całkowita liczba plemników (106/ejakulat) 39 (33–46)
Koncentracja plemników (106/mL) 15 (12–16)
Całkowita ruchliwość plemników (RP + RN) (%) 40 (38–42)
Ruch postępowy plemników (%) 32 (31–34)
Żywotność plemników (plemniki żywe) (%) 58 (55–63)
Morfologia plemników (formy prawidłowe) (%) 4 (3,0–4,0)

http://www.springer.com/us/book/9783540783541
http://www.who.int/reproductivehealth/publications/infertility/9789241547789/en/
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Parametr Dolna granica referencyjna 
(zakres)

Pozostałe umowne wartości graniczne
pH >7,2
Leukocyty peroksydazo dodatnie (106/mL) <1,0

Badania dodatkowe 
MAR test (ruchliwe plemniki związane z cząsteczkami lateksu) (%) <50
Immunobead test (test wiązania immunologicznego)  
(ruchliwe plemniki związane z kuleczkami poliakrylamidowymi) (%)

<50

Cynk (µmol/ejakulat) ≥2,4
Fruktoza (µmol/ejakulat) ≥13
Glukozydaza obojętna (mlU/ejakulat) ≥20

MAR – mieszana reakcja z przeciwciałami przeciwko globulinie; RP – ruch postępowy plemników; RN – ruch niepostępowy plemników

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE DIAGNOSTYKI MĘSKIEJ NIEPŁODNOŚCI SIŁA 
REKOMENDACJI

Należy ocenić stan płodności partnerki w trakcie diagnozowania i leczenia mężczyzny z obniżonym poten-
cjałem płodności, ponieważ może to mieć wpływ na ostateczny rezultat postępowania.

silna

Należy wykonać badanie nasienia zgodnie z podręcznikiem WHO na temat standardowego badania nasie-
nia (ang. WHO Laboratory Manual for the Examination and Processing of Human Semen) (5. edycja z 2010 r.). 

silna

Dalsze badania andrologiczne są wskazane, gdy wyniki badania nasienia są nieprawidłowe w co najmniej 
2 testach.

silna

Zalecana jest diagnostyka i ocena obniżonej płodności u mężczyzn zgodnie z podręcznikiem WHO na temat 
diagnostyki i postępowania u niepłodnych mężczyzn (ang. WHO Manual for the Standardized Investigation, 
Diagnosis and Management of the Infertile Male) z 2000 r.

słaba

WHO – Światowa Organizacja Zdrowia

Tabela 3. Przyczyny niewydolności jąder

Czynniki Przyczyny
Wrodzone –– brak jąder (łac., ang. anorchia)

–– dysgenezja jąder / wnętrostwo
–– wady genetyczne (nieprawidłowy kariotyp, delecje chromosomu Y)

Nabyte –– urazy
–– skręt jądra 
–– zmiany pozapalne, szczególnie świnkowe zapalenie jąder 
–– czynniki egzogenne (leki, zwłaszcza cytotoksyczne lub anaboliczne, napromienienie, 

podwyższona temperatura)
–– choroby układowe (marskość wątroby, niewydolność nerek)
–– guz jądra
–– żylaki powrózka nasiennego
–– operacje mogące uszkadzać unaczynienie jądra i prowadzące do jego zaniku

Idiopatyczne
–– nieznana etiologia
–– nieznana patogeneza

WNIOSKI DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W NIEWYDOLNOŚCI PLEMNIKOTWÓRCZEJ JĄDER LE

Podręcznik WHO proponuje wartości referencyjne oparte na badaniach płodnych mężczyzn, dlatego odniesienie 
wyników badań do tych wartości nie pozwala na klasyfikację mężczyzn jako niepłodnych.

2a

Uszkodzona spermatogeneza jest często powiązana z podwyższonym stężeniem FSH we krwi. 3

Jedynym sposobem postępowania u pacjentów z NOA, u których w bioptatach z jąder stwierdzono plemniki, 
jest wstrzyknięcie plemnika świeżego lub po zamrożeniu do cytoplazmy komórki jajowej. 
Plemniki są stwierdzane u ok. 50% pacjentów z NOA.

2a

Ciąże i żywe urodzenia mogą być uzyskane u ok. 30–50% par, w których u mężczyzny stwierdzono NOA 
i plemniki są obecne w bioptatach z jąder.

3

FSH – hormon folikulotropowy; LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego; NOA – nieobturacyjna azoospermia, niezwiązana z nie-
drożnością dróg wyprowadzających plemniki; WHO – Światowa Organizacja Zdrowia
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REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W NIEWYDOLNOŚCI PLEMNIKOTWÓRCZEJ JĄDER SIŁA 
REKOMENDACJI

Mężczyźni, którzy są kandydatami do zabiegowego pobrania plemników z jąder, powinni uzyskać 
odpowiednią poradę genetyczną, nawet jeśli nie stwierdzono u nich zaburzeń w badaniach genetycznych.

silna

U mężczyzn z NOA powinno się wykonać wielopunktową biopsję jąder (TESE lub mTESE), aby ocenić 
spermatogenezę, zamrozić plemniki i zdiagnozować nowotwór z komórek płciowych in situ. 

silna

NOA – azoospermia nieobturacyjna, niezwiązana z niedrożnością dróg wyprowadzających plemniki; TESE –pobranie plemników z jąder; 
mTESE – mikrochirurgiczne pobranie plemników z jąder

WNIOSKI DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W ZABURZENIACH GENETYCZNYCH  
W MĘSKIEJ NIEPŁODNOŚCI LE

U mężczyzn z uszkodzeniem spermatogenezy stwierdza się wyższą częstość występowania nieprawidłowości 
chromosomalnych, a najwyższą u pacjentów z NOA.

1b

Delecje AZF są wyraźnymi przyczynami uszkodzenia spermatogenezy z diagnostyczną i prognostyczną 
wartością dla procedury TESE.

1a

Delecje AZF są przekazywane synom. 1a

Delecja gr/gr została potwierdzona jako znaczący czynnik ryzyka upośledzenia produkcji plemników, jednak 
są potrzebne dalsze dowody na jej znaczenie prognostyczne i rozwój raka jądra wywodzącego się z komórek 
płciowych.

2b

AZF – czynnik ulegający delecji w azoospermii; LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego; NOA – azoospermia nieobturacyjna, nie-
związana z niedrożnością dróg wyprowadzających plemniki; TESE – pobranie plemników z jąder; mTESE – mikrochirurgiczne pobranie 
plemników z jąder

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W ZABURZENIACH GENETYCZNYCH  
W MĘSKIEJ NIEPŁODNOŚCI

SIŁA 
REKOMENDACJI

Standardowa analiza kariotypu powinna być wykonana u wszystkich mężczyzn z upośledzoną spermato-
genezą (liczba plemników <10 mln/mL) w celu ustalenia diagnozy.

silna

Poradnictwo genetyczne jest obowiązkowe u par z nieprawidłowościami genetycznymi stwierdzonymi 
w badaniach klinicznych lub genetycznych i u pacjentów będących nosicielami (potencjalnie) dziedzicznych 
schorzeń.

silna

Wszystkim mężczyznom z zespołem Klinefeltera należy zapewnić długoterminową opiekę endokrynolo-
giczną i odpowiednie leczenie, jeśli tego wymagają.

silna

Badanie w kierunku mikrodelecji chromosomu Y nie jest konieczne u mężczyzn z OA, gdyż spermatogeneza 
w tych przypadkach powinna być prawidłowa.

silna

Jeśli mężczyzna z mikrodelecją Yq i jego partnerka chcą się poddać procedurze ICSI, powinni zostać poin-
formowani, że mikrodelecja zostanie przekazana synom, ale nie córkom.

silna

Kiedy mężczyzna ma nieprawidłowości strukturalne nasieniowodów (jedno- lub obustronny brak), on i jego 
partnerka powinni być poddani badaniu w kierunku mutacji genu CFTR. 

silna

AZF – czynnik ulegający delecji w azoospermii; FSH – hormon folikulotropowy; CFTR – gen kodujący regulator przewodnictwa przezbło-
nowego w mukowiscydozie (zwłóknienie torbielowate); ICSI – docytoplazmatyczna iniekcja plemnika; OA – azoospermia obturacyjna; 
TESE – pobranie plemników z jąder

WNIOSKI DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W AZOOSPERMII OBTURACYJNEJ LE

Niedrożność (obturacja) dróg wyprowadzających plemniki jest częsta u pacjentów z azoospermią lub ciężką 
oligozoospermią (≤5 mln/mL) oraz prawidłową wielkością jąder i prawidłowymi stężeniami hormonów 
związanych z rozrodem.

3

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W AZOOSPERMII OBTURACYJNEJ SIŁA 
REKOMENDACJI

U mężczyzn z azoospermią spowodowaną niedrożnością nasieniowodów lub przewodów najądrzy należy 
wykonać wazo-wazostomię lub tubulo-wazostomię.

silna

Techniki pozyskiwania plemników, takie jak MESA, TESE i PESA, można wykonać tylko wtedy, gdy możliwa 
jest krioprezerwacja pobranego materiału.

silna

MESA – mikrochirurgiczna aspiracja plemników z najądrzy; PESA – przezskórna aspiracja plemników z najądrzy; TESE – pobranie plem-
ników z jąder
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Tabela 4. Częstość występowania nawrotów i powikłań związanych  
z leczeniem żylaków powrózka nasiennego

Leczenie Nawroty / 
przetrwanie (%) Powikłania

Skleroterapia zstępująca 9,0
wskaźnik powikłań 0,3–2,2%; atrofia jądra, krwiak moszny, 
zapalenie najądrza, rumień po lewej stronie moszny

Skleroterapia wstępująca 9,8
uczulenie na środek kontrastowy, ból w boku, przetrwałe zapalenie 
zakrzepowe żył, perforacja naczynia

Embolizacja wstępująca 3,8–10,0

ból z powodu zakrzepowego zapalenia żył, krwawienie, krwiak, 
zakażenie, perforacja żyły, wodniak, powikłania radiologiczne 
(np. uczulenie na kontrast), złe umieszczenie lub przemieszczenie 
spirali, krwotok zaotrzewnowy, zwłóknienie, zwężenie moczowodu

Operacje otwarte

Dostęp mosznowy –
atrofia jądra, uszkodzenie tętnicy z ryzykiem niedokrwienia 
i zgorzeli jądra, krwiak moszny, wodniak pooperacyjny

Dostęp pachwinowy 13,3 możliwość pominięcia gałęzi żyły jądrowej

Wysokie podwiązanie 29,0 5–10% wodniak jądra (<1%)

Mikrochirurgia z dostępu 
przez kanał pachwinowy 
lub poniżej pierścienia 
powierzchownego kanału 
pachwinowego

0,8–4,0 pooperacyjny wodniak jądra, uraz tętnicy, krwiak moszny

Laparoskopia 3–7,0

uraz tętnicy jądrowej i naczyń limfatycznych, uszkodzenie jelit, 
naczyń i nerwów, zator płucny, zapalenie otrzewnej, krwawienie, ból 
pooperacyjny w prawym ramieniu (z powodu rozciągnięcia przepony 
podczas odmy otrzewnowej), odma moszny, zakażenie rany

WNIOSKI DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W ŻYLAKACH POWRÓZKA NASIENNEGO LE

Aktualne informacje wspierają hipotezę, że obecność żylaków powrózka nasiennego u niektórych męż-
czyzn jest związana z postępującym uszkodzeniem jąder od okresu młodzieńczego, czego konsekwencją 
jest obniżenie płodności.

2a

Chociaż leczenie żylaków powrózka nasiennego u nastolatków może być skuteczne, to istnieje znaczące 
ryzyko zastosowania leczenia bez potrzeby: większość chłopców z żylakami powrózków nasiennych nie 
będzie miała problemów z płodnością w przyszłości.

3

Wykazano, że leczenie żylaków powrózka nasiennego może być skuteczne u mężczyzn z oligozoospermią, 
objawami klinicznymi i niepłodnością niewytłumaczalną innymi przyczynami. 

1a

LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W ŻYLAKACH POWRÓZKA NASIENNEGO SIŁA 
REKOMENDACJI

U nastolatków należy leczyć żylaki powrózka nasiennego po stronie, gdzie objętość jądra uległa zmniejszeniu 
oraz gdzie potwierdzone zostało jego postępujące uszkodzenie.

słaba

Nie należy leczyć żylaków powrózka nasiennego u niepłodnych mężczyzn, u których parametry nasienia są 
prawidłowe lub u mężczyzn z subklinicznymi żylakami. 

silna

Należy leczyć żylaki powrózka nasiennego, które dają objawy kliniczne, towarzyszy im oligozoospermia 
i niepłodność pary niewytłumaczalna innymi przyczynami.

słaba
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Tabela 5. Schorzenia związane z męskim hipogonadyzmem*

Pierwotny (hipergonadotropowy) hipogonadyzm (uszkodzenie jąder)

–– brak jąder (łac., ang. anorchia)
–– niezstąpione jądra
–– zespół Klinefeltera
–– mikrodelecje chromosomu Y
–– zaburzenia ilościowe i strukturalne chromosomów
–– urazy, skręt jądra, zapalenie jądra
–– jatrogenne (operacje, leki, promieniowanie lub leki cytostatyczne)
–– czynniki zewnętrzne (toksyny, podwyższona temperatura, zagrożenia związane z wykonywaną pracą)
–– choroby układowe (marskość wątroby, niewydolność nerek)
–– guz jądra
–– żylaki powrózka nasiennego
–– idiopatyczne np. hipogonadyzm późny (LOH)

Wtórny (hipogonadotropowy) hipogonadyzm (wtórna niewydolność jąder)

–– wrodzony
–– idiopatyczny hipogonadyzm hipogonadotropowy (IHH)
–– z prawidłowym powonieniem (normoosmiczny)
–– hipoosmiczny/anosmiczny (zespół Kallmanna)
–– nabyty – guzy w poniższych regionach:

yy międzymózgowie (łac. craniopharyngioma lub meningioma)
yy podwzgórze lub przysadka

–– zespół pustego siodła
–– choroba ziarniniakowa
–– złamania podstawy czaszki
–– ogniska niedokrwienne lub krwotoczne w okolicy podwzgórzowej
–– hiperprolaktynemia
–– leki / sterydy anaboliczne, radioterapia

Niewrażliwość tkanek obwodowych na androgeny

–– zespół niewrażliwości na androgeny (zespół feminizujących jąder)
–– zespół Reifensteina

* Modyfikacja wg Nieschlag i wsp. (2010)

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W HIPOGONADYZMIE SIŁA 
REKOMENDACJI

Należy zastosować terapię substytucyjną testosteronem u pacjentów z objawami pierwotnego lub wtórnego 
hipogonadyzmu, którzy nie rozważają rodzicielstwa.

silna

U mężczyzn z hipogonadyzmem hipogonadotropowym należy indukować spermatogenezę z zastosowaniem 
skutecznej terapii (hCG, hMG, rekombinowaną lub wysoko oczyszczoną FSH)

silna

Nie można stosować terapii zastępczej testosteronem do leczenia męskiej niepłodności. silna

FSH – hormon folikulotropowy; hCG – ludzka gonadotropina kosmówkowa; hMG – ludzka gonadotropina menopauzalna

WNIOSKI DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA WE WNĘTROSTWIE LE

Wnętrostwo ma wieloczynnikowe podłoże i może być spowodowane czynnikiem genetycznym 
oraz zaburzeniami endokrynologicznymi we wczesnym okresie płodowym.

2a

Wnętrostwo jest często związane z dysgenezją jąder i jest czynnikiem ryzyka niepłodności i GCT. 2b

Prawdopodobieństwo ojcostwa u mężczyzn z jednostronnym wnętrostwem jest prawie takie samo 
jak u mężczyzn bez wnętrostwa.

3

Obustronne wnętrostwo znacząco zmniejsza prawdopodobieństwo ojcostwa. 3

GCT – nowotwór jądra typu zarodkowego wywodzący się z komórek płciowych; LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego

http://www.springer.com/us/book/9783540783541
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REKOMENDACJE SIŁA 
REKOMENDACJI

Nie należy stosować leczenia hormonalnego wnętrostwa u dorosłych. silna

Jeśli operacyjna korekcja niezstąpionych jąder ma miejsce w wieku dorosłym, należy w czasie zabiegu wykonać 
biopsję jądra celem diagnostyki ITGCN (wcześniej nazywanego CIS).

słaba

CIS – rak in situ; ITGCN – wewnątrzkanalikowy nowotwór z komórek płciowych

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W IDIOPATYCZNEJ NIEPŁODNOŚCI MĘSKIEJ SIŁA 
REKOMENDACJI

Należy zastosować leczenie niepłodności u mężczyzn z hipogonadyzmem hipogonadotropowym. Silna

Nie mogą być podane jednoznaczne zalecenia co do stosowania gonadotropin, antyestrogenów i antyoksy-
dantów u pacjentów z niepłodnością idiopatyczną.

Silna

WNIOSKI DOTYCZĄCE INFEKCJI MĘSKICH GRUCZOŁÓW DODATKOWYCH LE

Zapalenie cewki moczowej (łac. urethritis) i zapalenie gruczołu krokowego (łac. prostatits) nie są jasno 
powiązane z męską niepłodnością.

3

Leczenie antybiotykami prowadzi zwykle tylko do eradykacji mikroorganizmów; nie ma ono pozytywnego 
wpływu na zmiany zapalne i nie może cofnąć deficytów funkcjonalnych czy też defektów anatomicznych.

2a

Chociaż leczenie antybiotykowe w infekcjach męskich gruczołów dodatkowych może poprawić jakość na-
sienia, niekoniecznie zwiększa prawdopodobieństwo poczęcia dziecka.

2a

LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego

REKOMENDACJE W ZAKRESIE INFEKCJI MĘSKICH GRUCZOŁÓW DODATKOWYCH SIŁA 
REKOMENDACJI

Pacjenci z zapaleniem najądrzy spowodowanym (lub podejrzewanym) przez Neisseria gonorrhoeae lub Chla-
mydia trachomatis powinni być poinstruowani o konieczności skierowania partnerów seksualnych do badania 
i leczenia.

silna

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE POSTĘPOWANIA W ZMIANACH NOWOTWOROWYCH  
Z KOMÓREK PŁCIOWYCH I MIKROZWAPNIENIACH W JĄDRACH

SIŁA 
REKOMENDACJI

Mężczyźni z mikrozwapnieniami, nawet bez dodatkowych czynników ryzyka, powinni być zachęcani do 
przeprowadzania samobadania jąder, gdyż sprzyja to wczesnemu wykryciu TGCT.

słaba

Biopsja jąder, okresowa kontrola ultrasonograficzna moszny, rutynowe sprawdzenie biochemicznych mar-
kerów nowotworowych lub tomografia komputerowa jamy brzusznej i/lub miednicy są nieuzasadnione 
u mężczyzn z izolowanymi mikrozwapnieniami jąder i bez towarzyszących czynników ryzyka (jak np. nie-
płodność, wnętrostwo, rak jądra, atrofia jądra).

silna

Biopsja jąder powinna być oferowana mężczyznom z mikrozwapnieniami, którzy należą do jednej z na-
stępujących grup ryzyka: z zaburzeniem spermatogenezy, obustronnymi mikrozwapnieniami, jądrami 
atroficznymi (objętość <12 mL), jądrami niezstąpionymi w wywiadzie i TGCT.

silna

Jeśli wyniki uzyskane w badaniu fizykalnym lub ultrasonograficznym są podejrzane u pacjentów z mikro-
zwapnieniami i towarzyszącymi zmianami, powinna być rozważona rewizja chirurgiczna z biopsją jąder 
lub usunięcie jądra (orchidektomia).

silna

TGCT – guz z komórek płciowych

Tabela 6. Etiologia anejakulacji i wstecznego wytrysku

Neurogenne Farmakologiczne
Uraz rdzenia kręgowego leki przeciwnadciśnieniowe, diuretyki tiazydowe
uszkodzenia ogona końskiego antagoniści α1-adrenoreceptorów
stwardnienie rozsiane leki przeciwpsychotyczne i przeciwdepresyjne
neuropatie autonomiczne (cukrzyca) alkohol 
limfadenektomia zaotrzewnowa antyandrogeny
sympatektomia lub chirurgia aortalno-biodrowa leki ganglioplegiczne
chirurgia prostaty, kolorektalna i odbytnicza Endokrynologiczne
choroba Parkinsona hipotyreoza
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Neurogenne Farmakologiczne
cukrzyca hipogonadyzm
o podłożu psychologicznym/behawioralnym hiperprolaktynemia
Cewkowe Niesprawność szyi pęcherza
ektopowe poszerzenie moczowodu (łac. ureterocele) wrodzone wady/dysfunkcje trójkąta pęcherza moczowego

zwężenie cewki moczowej
resekcja szyi pęcherza (przy przezcewkowym usunięciu 
prostaty)

zastawka cewki lub przerost wzgórka nasiennego prostatektomia
wrodzony niedobór β-hydroksylazy dopaminy

Tabela 7. Leki w wytrysku wstecznym i opóźnionej ejakulacji

Lek Dawka
wytrysk wsteczny

Siarczan efedryny 10–15 mg 4 × dziennie
Pseudoefedryna 60 mg 4 × dziennie
Midodryna 7,5–15 mg dziennie
Imipramina 25 mg 2 × dziennie
Maleinian bromfeniraminy 8 mg 2 × dziennie
Desipramina 50 mg co drugi dzień

opóźniona ejakulacja
Midodryna 5–40 mg dziennie
Imipramina 25–75 mg dziennie
Pseudoefedryna 600–1200 mg dziennie
Johimbina 25–40 mg przed stosunkiem
Cyproheptadyna 4–12 mg przed stosunkiem
Amantadyna 100–400 mg dziennie
Kabergolina 0,5 mg 2 × tydz.

WNIOSKI DOTYCZĄCE ZABURZEŃ EJAKULACJI LE

Zaburzenia ejakulacji mogą być leczone z wysoką skutecznością przy zastosowaniu szerokiego spektrum 
leków i stymulacji fizykalnej (np. wibratory).

3

W leczeniu farmakologicznym stosowane są albo dapoksetyna (krótko działający SSRI, który jest jedynym 
lekiem zaakceptowanym do leczenia przedwczesnego wytrysku) na żądanie, albo inne leki antydepresyjne 
stosowane poza rejestracją np. codziennie SSRI i klomipramina, nieodpowiednie do stosowania na żądanie. 
Alternatywnie można stosować miejscowo kremy anestetyczne (LE: 1b) lub tramadol (LE: 2a).

1a

U mężczyzn z urazem rdzenia kręgowego wibrostymulacja lub elektroejakulacja są skutecznymi metodami 
pozyskiwania plemników.

2

LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego; SSRI – selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE ZABURZEŃ EJAKULACJI SIŁA 
REKOMENDACJI

Leczenie przyczynowe powinno być proponowane przed pozyskaniem plemników i przeprowadzeniem 
procedury rozrodu wspomaganego.
Wytrysk przedwczesny może być skutecznie leczony z zastosowaniem dapoksetyny (krótko działający SSRI) 
i/lub miejscowych kremów anestetycznych.

silna

SSRI – selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny

WNIOSKI DOTYCZĄCE KRIOPREZERWACJI NASIENIA LE

Celem krioprezerwacji nasienia jest umożliwienie skorzystania z technik wspomaganego rozrodu w przyszłości. 1b

Techniki krioprezerwacji nie są optymalne i potrzebne są dalsze wysiłki dla poprawy wyników bankowania 
nasienia.

3

LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego
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REKOMENDACJE SIŁA 
REKOMENDACJI

Należy proponować krioprezerwację nasienia wszystkim mężczyznom przed chemioterapią, radioterapią 
lub zabiegami chirurgicznymi, które mogą zaburzać spermatogenezę lub powodować zaburzenia ejakulacji.

silna

Należy proponować krioprezerwację nasienia przed biopsją jąder wykonaną w celu diagnostyki niepłodności. silna

Jeśli krioprezerwacja nie jest dostępna lokalnie, pacjenci powinni być pouczeni o możliwości odwiedzenia 
lub przesłania próbek do najbliższego ośrodka krioprezerwacji przed rozpoczęciem terapii.

silna

Powinny być podjęte środki ostrożności w celu zapobiegania transmisji infekcji wirusowych przenoszonych 
drogą płciową lub jakichkolwiek innych z przechowywanego materiału dawcy na biorcę oraz zapobiegania 
skażeniu przechowywanych próbek. Do środków tych zalicza się badanie pacjenta, zastosowanie szybkich 
testów diagnostycznych i kwarantanny próbek do czasu uzyskania wyników. Próbki od mężczyzn, którzy 
są HIV- lub HBV/HCV-pozytywni, nie powinny być przechowywane w tym samym pojemniku co próbki od 
mężczyzn, którzy nie są zakażeni. 

silna

HBV – wirus zapalenia wątroby typu B; HCV – wirus zapalenia wątroby typu C; HIV – ludzki wirus niedoboru odporności

WNIOSKI DOTYCZĄCE MĘSKIEJ ANTYKONCEPCJI LE

Wazektomia jest najlepszą formą stałej antykoncepcji u mężczyzn pod względem skuteczności, bezpieczeń-
stwa i działań niepożądanych.

1a

Wszystkie dostępne dane wskazują, że wazektomia nie jest związana z żadnym poważnym długotermino-
wym działaniem ubocznym.

1b

Mikrochirurgiczne przywrócenie drożności nasieniowodów po wazektomii ma małe ryzyko powikłań i jest 
opłacalną metodą przywrócenia płodności.

1a

Metody antykoncepcji inne niż wazektomia są związane z wysokim wskaźnikiem niepowodzeń lub wciąż 
są eksperymentalne (np. metody hormonalne).

3

LE – poziom wiarygodności dowodu naukowego

REKOMENDACJE DOTYCZĄCE MĘSKIEJ ANTYKONCEPCJI SIŁA 
REKOMENDACJI

Należy stosować kauteryzację i interpozycję powięziową, ponieważ są to najskuteczniejsze techniki zapo-
biegające wczesnej rekanalizacji.

silna

Pacjenci szukający porady na temat wazektomii muszą być poinformowani o metodach chirurgicznych, 
ryzyku niepowodzenia, odwracalności metody, konieczności antykoncepcji po zabiegu aż do czasu oczysz-
czenia nasienia oraz ryzyku powikłań.

silna

W przypadku chęci uzyskania ciąży aspiracja plemników metodami MESA/PESA/TESE w połączeniu z ICSI 
są leczeniem drugiego rzutu u mężczyzn, którzy nie decydują się na przywrócenie drożności nasieniowodów 
lub przypadku, gdy wazo-wazostomia okazała się nieskuteczna.

słaba

ICSI – docytoplazmatyczna iniekcja plemnika; MESA – mikrochirurgiczna aspiracja plemników z najądrzy; PESA – przezskórna aspiracja 
plemników z najądrzy; TESE – ekstrakcja plemników z jąder
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Streszczenie

W pracy przedstawiono odmienne patomechanizmy powstawania zaburzeń erekcji i aktualne, potwierdzone naukowo czynniki ryzyka 
ich występowania. Choroba sercowo naczyniowa, zespół metaboliczny, hipogonadyzm i zaburzenia erekcji mają wiele wspólnych 
czynników ryzyka i zdają się być manifestacją jednej choroby metabolicznej. W patofizjologii zaburzeń wzwodu odgrywają też rolę 
czynniki psychogenne, objawy wywołane łagodnym rozrostem prostaty, skutki leczenia farmakologicznego i operacyjnego oraz styl 
życia. Wnioski z trzeciego konsensusu w Princeton wpłynęły na zmiany algorytmu postępowania u chorych z zaburzeniami erekcji 
i ryzykiem choroby sercowo-naczyniowej, podkreśliły korzyść modyfikacji wielu wspólnych czynników ryzyka, co hamuje błędne koło 
metaboliczne i zmniejsza nasilenie objawów choroby.
Słowa kluczowe: zaburzenia erekcji, czynniki ryzyka, hipogonadyzm, choroba sercowo-naczyniowa, zespół metaboliczny.
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Abstract

The review demonstrates various patomechanisms of erectile dysfunction and evidence-based risk factors for this condition. Coronary 
artery disease, metabolic syndrome, hypogonadism and erectile dysfunction share many risk factors and may be a manifestation 
of the same metabolic disorder. Many other factors play an important role in pathophysiology of erectile dysfunction: psychogenic 
factor, lower urinary tract symptoms in BPH (benign prostate hyperplasia), pharmacological and surgical side-effects and life style. 
The Princeton III Consensus Conference influenced the guidelines algorithm for patients with erectile dysfunction and cardio vascular 
risk, highlighted benefits from modification of various common risk factors which in fact, may slow down the vicious metabolic circle 
and decrease the symptoms. 
Key words: erectile dysfunction, risk factors, hypogonadism, coronary artery disease, metabolic syndrome

Skróty / Abbreviations

BMI – wskaźnik masy ciała (ang. body mass index); BPH – łagodny rozrost prostaty (ang. benign prostate hyperplasia); EKG – elektrokar-
diogram (ang. electrocardiogram); EMAS – Europejskie Badanie nad Starzeniem się Mężczyzn (ang. European Male Ageing Study); HbA1c – 
hemoglobina glikowana (ang. glycated hemoglobin); hCG – ludzka gonadotropina kosmówkowa (ang. human chorionic gonadotropin); HDL – 
lipoproteina wysokiej gęstości (ang. high-density lipoprotein); IIEF – międzynarodowy wskaźnik funkcji erekcyjnej (ang. International Index 
of Erectile Function); ILGF1 – insulinopodobny czynnik wzrostu 1 (ang. insulin-like growth factor 1); MMAS – badanie z Massachusetts nad 
starzeniem się mężczyzn (ang. Massachusetts Male Ageing Study); MSAM-7 – międzynarodowe badanie ankietowe dotyczące starzenia się 
mężczyzn (ang. Multinational Survey of the Ageing Male); LDL – lipoproteina o niskiej gęstości (ang. low-density lipoprotein); LH – hormon 
luteinizujący (ang. luteinizing hormone); LUTS – objawy z dolnych dróg moczowych (ang. lower urinary tract symptomps); NOS – syntaza tlenku 
azotu (ang. nitric oxide synthase); nNOS – neuronalna syntaza tlenku azotu (ang. neuronal nitric oxide synthase); PDE4 – fosfodiesteraza 4 
(ang. PDE4 – phosphodiesterase 4); PDE5 – fosfodiesteraza 5 (ang. PDE5 – phosphodiesterase 5); ROCK – kinaza proteinowa związana z Rho 
(ang. Rho-associated protein kinase); SHBG – glikoproteina wiążąca hormony płciowe (ang. sex hormone binding globulin); SHIM – inwentarz 
zdrowia seksualnego dla mężczyzn (ang. Sexual Health Inventory for Man); TGFβ 1 – transformujący czynnik wzrostu β1 (ang. transforming 
growth factor β1); TNFα – czynnik martwicy nowotworów α (ang. tumor necrosis factor α)

Wprowadzenie i epidemiologia

Zaburzenia erekcji to niezdolność do osiągnięcia lub 
utrzymania wzwodu prącia w stopniu umożliwiającym 
odbycie stosunku płciowego dopochwowego (National 
Institutes of Health, 1993). Zaburzenia te  dotykają 
głównie starszych mężczyzn, a zachorowalność została 
określona w dwóch kluczowych badaniach: badaniu 
z Massachusets nad starzeniem się mężczyzn (MMAS, 
ang. Massachusetts Male Ageing Study) (Feldman i wsp., 
1994) oraz europejskim badaniu nad starzeniem się 
mężczyzn (EMAS, ang. European Male Ageing Study) 
(Corona i wsp., 2010). Badanie MMAS wykazało wystę-
powanie zaburzeń erekcji w stopniu słabym i umiarko-
wanym na poziomie 52% u mężczyzn w wieku 40.–70. 
r.ż. Badanie EMAS, największe europejskie badanie wie-
loośrodkowe mężczyzn w wieku 40.–79. r.ż., uzyskało 
odmienne wyniki, mianowicie częstość występowania 
zaburzeń wyniosła 6–64% w zależności od grupy wie-
kowej i odsetek ten rósł wraz z wiekiem, a jego średnia 
wartość wynosiła 30%. Przeprowadzono również badania 
w celu ustalenia globalnej częstości występowania tego 
schorzenia (Laumann i wsp., 2005; Nicolsi i wsp., 2004; 
Rosen i wsp., 2003). Wyniki tych badań wyraźnie poka-
zują częstsze występowanie zaburzeń wzwodu u oby-
wateli Stanów Zjednoczonych oraz wschodniej i połu-
dniowo-wschodniej Azji niż w populacji europejskiej 

i południowoamerykańskiej. Wiele czynników może 
wpływać na takie wyniki: uwarunkowania kulturowe, 
socjoekonomiczne, dieta, ekspozycja na słońce czy styl 
życia. Do tej pory nie było badań, które oddzieliłyby 
wpływ czynników genetycznych od środowiskowych 
przy kształtowaniu się zaburzeń erekcji.

Większość badań nad zaburzeniami erekcji dotyczyła 
mężczyzn po 40. r.ż., kiedy często obserwuje się współ-
istnienie kilku chorób (Corona i wsp., 2013b). Istnieje silny 
związek pomiędzy występowaniem zaburzeń wzwodu 
a objawami z dolnych dróg moczowych (LUTS, ang. lower 
urinary tract symptomps) u mężczyzn z łagodnym roz-
rostem gruczołu krokowego (BPH, ang. benign prostate 
hyperplasia). Istotą BPH jest stopniowe zmniejszanie śred-
nicy cewki sterczowej, co mężczyzna może odczuwać jako 
różnorodną gamę LUTS (wąski strumień wypływającego 
moczu, słabnące ciśnienie strumienia moczu, dłuższe 
oczekiwanie na początek mikcji i inne objawy). Zależność 
pomiędzy zaburzeniami erekcji i LUTS pozostaje bardzo 
silna nawet po wykluczeniu wpływu wieku i chorób towa-
rzyszących (Seftel i wsp., 2013). Częstość występowania 
zaburzeń erekcji i LUTS u mężczyzn z BPH rośnie wraz 
z wiekiem, a ich występowanie jest spowodowane przez 
te same czynniki ryzyka pod postacią: nadciśnienia tęt-
niczego, chorób sercowo-naczyniowych, nikotynizmu, 
otyłości, dyslipidemii, cukrzycy, zespołu metabolicznego, 
stresu, lęków i depresji (Gacci i wsp., 2011).

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8173631
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8173631
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8254833
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8254833
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19929914
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15215881
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15533492
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14644114
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24054932
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23082930
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21726934
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Ciekawym tematem są zaburzenia erekcji u młodszych 
mężczyzn (poniżej 40. r.ż.) ze względu na potencjalnie 
odmienną etiologię (Ludwig i Phillips, 2014). Częstość 
występowania zaburzeń wzwodu w tej grupie ocenia 
się na około 25% (Capogrosso i wsp., 2013). Na podstawie 
przeprowadzonych badań można wysunąć hipotezę, 
że przyczyny są głównie psychogenne. Cechy podłoża 
psychogennego zaburzeń erekcji to: nagły początek, nie-
zaburzona masturbacja i dobre poranne erekcje, wystę-
powanie tymczasowe i współwystępowanie trudnych 
wydarzeń życiowych lub wcześniejsze problemy psy-
chologiczne.

Patofizjologia zaburzeń erekcji

W patofizjologii zaburzeń erekcji można wyróżnić kilka 
głównych mechanizmów: psychogenny (tzw. nieorga-
niczny lub zależny od adrenaliny/noradrenaliny układu 
współczulnego), nieendokrynologiczny (tzw. organiczny: 
neurogenny, naczyniowy, jatrogenny, wywołany stoso-
waniem leków, wywodzący się z ciał jamistych), endo-
krynologiczny (również organiczny: hipogonadyzm oraz 
wpływ innych hormonów – przedstawione w dalszej 
części pracy) (Shamloul i Ghanem, 2013; Yafi i wsp., 2016).

Przyczyny psychogenne
Psychogenny mechanizm zaburzeń erekcji jest najmniej 
przebadanym zagadnieniem w porównaniu z mechani-
zmami naczyniowymi, nerwowymi i hormonalnymi. 
Niemniej należy brać ten czynnik pod rozwagę w trakcie 
diagnostyki. Zaburzenia erekcji wywołują lęk przed 
wykonywaniem czynności seksualnych (strach przed 
porażką w trakcie stosunku płciowego), a noradrena-
lina wydzielana przez układ współczulny jest głównym 
neurotransmiterem przeciwdziałającym erekcji (McCabe 
i Althof, 2014).

Przyczyny nieendokrynologiczne
Przyczyny neurogenne
Neurogenne zaburzenia erekcji są wywołane przez nie-
dostateczny sygnał nerwowy docierający do ciał jami-
stych. Deficyt nerwowy jest najczęściej skutkiem urazu 
rdzenia kręgowego, stwardnienia rozsianego, choroby 
Parkinsona i Alzheimera, padaczki, udaru, dyskopatii 
lędźwiowej lub urazu ośrodkowego układu nerwowego 
(Siddiqui i wsp., 2012). Pacjenci poddani operacji w obrębie 
miednicy (prostatektomia, cystoprostatektomia, brzusz
no-kroczowa resekcja odbytnicy) mają wysokie ryzyko 
uszkodzenia nerwu jamistego i neurogennych zaburzeń 
wzwodu prącia. Patomechanizm problemów z erekcją 
wynika ze zmniejszonej ilości tlenku azotu, który jest 
potrzebny mięśniom gładkim ciał jamistych do relak-
sacji i wypełnienia krwią. Z czasem dochodzi do apop-
tozy mięśni gładkich i przez zwiększone stężenie cytokin 
do ich włóknienia. Dysfunkcja ta ma charakter weno-
okluzyjny (Ferrini i wsp., 2009; Mullhal i wsp., 2008). 

W ostatnich dekadach rozwinięto techniki chirurgiczne, 
które umożliwiają zaoszczędzenie pęczków naczyniowo-

-nerwowych prostaty i zmniejszenie ryzyka zaburzeń 
erekcji u wybranych pacjentów.

Przyczyny naczyniowe
W tym mechanizmie dysfunkcja śródbłonka naczyń 
prowadzi do  zmniejszenia napływu krwi z  powodu 
niewydolności tętnicy lub jej zwężenia. Ten patome-
chanizm jest najczęstszą przyczyną organiczną zabu-
rzeń erekcji oraz może zwiastować uogólnioną chorobę 
tętnic, co jest szczegółowo omówione w podrozdziale 

„Czynniki ryzyka”. Prawdopodobieństwo powstania zabu-
rzeń erekcji o podłożu naczyniowym rośnie u mężczyzn 
z miażdżycą naczyń, nadciśnieniem tętniczym (u przyj-
mujących leki i u nieprzyjmujących), u chorych z cukrzycą 
i dyslipidemią (Francis i wsp., 2007; Kupelian i wsp., 2010). 
Nikotynizm jest kolejnym czynnikiem niszczącym śród-
błonek naczyń i tym samym przyczyną zaburzeń erekcji, 
jednak zaprzestanie palenia zmniejsza ryzyko powikłań 
(McVary i wsp., 2001).

Hipoksja wynikająca ze zmniejszonego utlenowania 
ciał jamistych wpływa na zmniejszenie stężenia prosta-
glandyny E1, która ma za zadanie hamować cytokiny 
sprzyjające włóknieniu mięśni gładkich, np. transfor-
mujący czynnik wzrostu β1 (TGFβ1, ang. transforming 
growth factor β1) (Moreland i wsp., 1995). Wraz z nasile-
niem włóknienia ciała jamiste nie są w stanie efektywnie 
zacisnąć żył pod osłonką białawą, co prowadzi do dys-
funkcji w mechanizmie wenookluzyjnym.

Przyczyny jatrogenne
Są to przyczyny wywołane leczeniem chirurgicznym, 
kiedy po ocenie zysków i strat decydujemy się usunąć rady-
kalnie chorobę onkologiczną, wywołując w sposób nie-
unikniony szkody poboczne w postaci pogorszenia funkcji 
innych układów ciała. Pod tą nazwą kryją się duże operacje 
w obrębie miednicy. Przyczyny jatrogenne są z natury 
neurogenne, dochodzi do uszkodzenia nerwu jamistego 
oraz dodatkowej tętnicy sromowej (Tal i wsp., 2009).

Zaburzenie erekcji wywołane przyjmowaniem leków
Dominują tutaj leki stosowane w leczeniu nadciśnienia 
tętniczego i leki psychotropowe. Wśród leków psycho-
tropowych największy wpływ na zaburzenia erekcji mają 
leki przeciwdepresyjne, w tym inhibitory wychwytu 
zwrotnego serotoniny. Wśród leków przeciwpsychotycz-
nych silny wpływ na obniżenie erekcji mają rysperydon 
i olanzapina (Serretti i Chiesa, 2011). W zróżnicowanej 
grupie leków przeciwnadciśnieniowych szkodliwy wpływ 
na erekcję mają głównie tiazydy i blokery receptorów β, 
a działanie ochronne na erekcję wykazują blokery recep-
torów α, inhibitory enzymu konwertującego angiotensynę 
i blokery receptora angiotensyny (Thomas i wsp., 2003). 
Tabela 1 przedstawia główne grupy leków i środków psy-
choaktywnych o niekorzystnym działaniu na funkcje 
seksualne (Baumhakel i wsp., 2011).
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hipogonadyzmu lub kastracji wywierała różny wpływ 
na poziomy nNOS. W jednych badaniach poziom nNOS 
wzrastał, w innych nie ulegał zmianie (Lugg i wsp., 1996; 
Traish i wsp., 1999). W ten sposób odkryto inne drogi 
metaboliczne, niezależne od tlenku azotu. Jedną z takich 
dróg jest droga zależna od kinazy proteinowej związanej 
z Rho (ROCK, ang. Rho-associated protein kinase), która 
wpływa na toniczny skurcz mięśni gładkich poprzez jony 
wapnia. Hipogonadyzm aktywuje kaskadę ROCK1, która 
zapobiega relaksacji tych mięśni (Vignozzi i wsp., 2007). 
Jednakże hipogonadyzm nie aktywuje kaskady ROCK2, 
która reaguje na testosteron w komórkach endotelium 
(Liao i  wsp., 2013). Potrzebne są  dalsze badania nad 
wpływem ścieżki ROCK w regulacji mechanizmu erekcji. 
Tomada i wsp. (2013) opisali, że zmniejszenie stężenia 
androgenów powoduje zmniejszenie ilości mięśni gład-
kich i rozplem tkanki łącznej w ciałach jamistych prącia.

Wpływ hipogonadyzmu na zaburzenia erekcji był 
oceniany przez Bancroft i Wu (1983), aby zróżnicować 
odpowiedź centralną od odpowiedzi obwodowej na suple-
mentację testosteronem. Badania wykazały, że androgeny 
bardziej wzmacniały reakcję seksualną stymulowaną 
przez libido, fantazje czy poznawcze czynności seksu-
alne niż reakcję stymulowaną przez wrażenia wzrokowe. 
Istnieje znacznie mniej badań poświęconych wpływom 
innych hormonów na zaburzenia erekcji (Sansone i wsp., 
2014). Szczegółowo badano rolę hormonów tarczycy, pro-
laktyny, hormonu wzrostu, insulinopodobnego czyn-
nika wzrostu 1 (ILGF1, ang. insulin-like growth factor 1), 
dehydroepiandrosteronu i oksytocyny. Hormony te biorą 
udział w patofizjologii wzwodu prącia, jednak ich zna-
czenie jest mniejsze i  potrzeba kolejnych, mocnych 
dowodów z badań naukowych. W zaburzeniach erekcji, 
oprócz obniżonego poziomu testosteronu, można stwier-
dzić nieprawidłowy poziomu prolaktyny, która hamuje 
sekrecję gonadotropin i wywołuje hipogonadyzm. Dlatego 
w badaniach ambulatoryjnych warto oznaczyć stężenie 
testosteronu, hormonu luteinizującego (LH, ang. luteini-
zing hormone) i prolaktyny.

Przyczyny wynikające ze stylu życia, wieku 
i chorób przewlekłych
Z badań obserwacyjnych wynika, że wiek jest podsta-
wowym czynnikiem ryzyka powstawania zaburzeń 
erekcji, jak wykazały badania MMAS (Feldman i wsp., 
1994) i EMAS (Corona i wsp., 2010). Cukrzyca typu 2 jest 
drugim po wieku najistotniejszym czynnikiem ryzyka 
zaburzeń erekcji i występuję u 50–75% diabetyków (Lewis 
i wsp., 2010). Siedzący tryb życia, nikotynizm, naduży-
wanie alkoholu lub leków, zaburzenia snu, otyłość i zespół 
metaboliczny – wszystkie te czynniki wiążą się z zabu-
rzeniami erekcji (Shamloul i Ghanem, 2013). Również 
choroby przewlekłe, jako nieuleczalne i pozostające w tle 
innych chorób, wpływają niekorzystnie na zaburzenia 
erekcji, m.in.: przewlekła niewydolność nerek (Bellinghieri 
i wsp., 2008), wątroby (Huyghe i wsp., 2009), przewlekła 
obturacyjna choroba płuc (Koseoglu i wsp., 2005).

Tabela 1. Leki i środki psychoaktywne związane 
z występowaniem zaburzeń erekcji

Antyandrogeny
Agoniści gonadoliberyny: leuprorelina, goserelina i in.
Chemioterapeutyki: cyklofosfamid, busulfan
Flutamid, ketokonazol, spironolakton, blokery H2, cimetydyna

Leki przeciw nadciśnieniowe
Tiazydy, β-blokery, blokery kanału wapniowego

Leki przeciw arytmiczne
Digoksyna, amiodaron

Statyny
Brak jednoznacznych danych nt. szkodliwości statyn

Leki psychotropowe
Leki trójpierścieniowe przeciwdepresyjne, selektywne inhibitory 
wychwytu zwrotnego serotoniny, fenotiazyny, butyrofenon

Środki psychoaktywne
Marihuana, opiaty, kokaina

Table 1. Drugs and recreational substances commonly 
associated with erectile dysfunction

Antiandrogens
Gonadotropin-releasing hormone agonists: leuproleina, goserelina and others
Chemotherapy: cyclophosphamide, busulfan
Flutamide, ketoconazole, spironolactone, H2 blockers, cimetidine

Antihypertensives
Thiazide diuretics, β blockers, calcium channel blockers

Antiarrhythmics
Digoxin, Amiodarone

Statins
There is controversial evidence about the effects of atorvastatin 
on erectile function

Psychotropic drugs
Tricyclic antidepressants, selective serotonin reuptake inhibitors, 
phenothiazines, butyrophenones

Recreational substances
Marijuana, opiates, cocaine

Przyczyny endokrynologiczne
Rozwój i funkcje fizjologiczne prącia są oparte na obec-
ności androgenów jako głównego czynnika regulującego 
(Baskin i wsp., 1997). Występowanie hipogonadyzmu 
i zaburzeń erekcji jest związane z wiekiem, jednak nie 
ustalono jednoznacznie, że istnieje między nimi prosty 
związek przyczynowo-skutkowy. Receptory androgenowe 
zostały zidentyfikowane w ośrodkowym układzie ner-
wowym (Hull i wsp., 1999), rdzeniu kręgowym i zwojach 
miedniczych (włókna cholinergiczne przywspółczulne 
i włókna współczulne), prąciu oraz mięśniach krocza 
i miednicy (Isodori i wsp., 2014).

Badania na zwierzętach dowodzą, że niskie stężenie 
androgenów zmniejsza ciśnienie wewnątrz ciał jami-
stych (zmniejszony napływ krwi i słabsza wenookluzja) 
(Mills i wsp., 1998), zmniejsza ilość neuronalnej syntazy 
tlenku azotu (nNOS, ang. neuronal nitric oxide synthase) 
i zmniejsza aktywność zwojów miedniczych (Lugg i wsp., 
1996). Testosteron reguluje stężenie fosfodiesterazy 5 (ang. 
PDE5, phosphodiesterase 5) w obrębie prącia (Traish i wsp., 
2003). Jednak suplementacja testosteronu w przypadku 
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Czynniki ryzyka

Choroba sercowo-naczyniowa
Identyfikacja czynników ryzyka ma kluczowe znaczenie 
dla ustalenia prawidłowej diagnozy oraz doboru naj-
lepszego leczenia. Zaburzenia erekcji i choroby tętnic 
mają wspólne czynniki ryzyka, takie jak: wiek, nad-
ciśnienie tętnicze, nikotynizm, cukrzyca oraz zespół 
metaboliczny, dlatego zaburzenia seksualne uważa się 
za chorobę naczyniową (Feldman i wsp., 2000; Fung i wsp., 
2004). Duże badanie prospektywne z 25-letnim okresem 
obserwacji wykazało, że wiek, wskaźnik masy ciała (BMI, 
ang. body mass index), stężenie cholesterolu i trójglice-
rydów są silnie związane z występowaniem zaburzeń 
erekcji (Fung i wsp., 2004). Inna grupa czynników ryzyka 
choroby sercowo-naczyniowej w postaci nikotynizmu, 
wysokiego BMI, nadciśnienia tętniczego i spożywania 
cholesterolu w diecie zostały określone jako czynniki 
predykcyjne dysfunkcji seksualnej (Feldman i wsp., 2000). 
Cukrzyca również zwiększa ryzyko choroby sercowo-
-naczyniowej i zaburzeń wzwodu. Częstość występowania 
zaburzeń erekcji u diabetyków powyżej 60. r.ż. wynosi 
75% i wskaźnik ten rośnie proporcjonalnie do ciężkości 
cukrzycy (Gandaglia i wsp., 2013). 

Montorsi i wsp. (2003) wykazali, że około połowa 
pacjentów z ostrym bólem w klatce piersiowej i chorobą 
wieńcową zdiagnozowaną angiograficznie cierpiała 
na zaburzenia erekcji. Dysfunkcje seksualne pojawiły 
się u prawie 70% chorych w tej grupie, ponad 3 lata przed 
klinicznymi objawami choroby wieńcowej, sugerując 
zależność czasową pomiędzy wystąpieniem objawów 
obu chorób. Taka zależność wskazywała na wspólną przy-
czynę patofizjologiczną i autorzy zaproponowali trak-
towanie zaburzeń erekcji jako biomarkera objawowej 
choroby wieńcowej (Montorsi i wsp., 2003). Wzajemną 
zależność między zaburzeniami erekcji i chorobą wień-
cową popartą badaniami angiograficznymi przedstawili 
Vlachopoulos i wsp. (2005), wykazując obecność bezob-
jawowej choroby wieńcowej u 20% chorych z zaburze-
niami wzwodu. Badanie prospektywne na dużej kohorcie 
wykazało, że mężczyźni z chorobą wieńcową lub bez tej 
choroby w wywiadach, a skarżący się na znaczne zabu-
rzenia erekcji, mieli prawie dwukrotnie wyższe ryzyko 
incydentów sercowych niż mężczyźni bez zaburzeń 
erekcji (Banks i wsp., 2013). Kolejne badania donoszą 
również o związku pomiędzy ciężkością zaburzeń erekcji 
i rozległością choroby wieńcowej. Badanie COBRA wyka-
zało, że zaawansowane zaburzenia erekcji występowały 
częściej u chorych z wielonaczyniową chorobą wieńcową 
niż u chorych z jedną zwężoną tętnicą (odpowiednio: 
31% vs. 12,5%; p < 0,01) (Montorsi i wsp., 2006). 

Ponieważ średnica tętnicy grzbietowej prącia wynosi 
1–2 mm, a średnica naczyń wieńcowych 3–4 mm, istnieje 
hipoteza, że dysfunkcja nabłonka szybciej upośledzi prze-
pływ krwi w mniejszej tętnicy i wywoła objawy kliniczne 
(Montorsi i wsp., 2003). Zgodnie z tą hipotezą objawy sek-
sualne powinny zawsze wyprzedzać objawy wieńcowe 

i tak dowodzi badanie Montorsi i wsp. (2006), wykazując, 
że wystąpienie zaburzeń erekcji wyprzedza o około trzy 
lata wystąpienie objawów wieńcowych. Jednak inne 
badanie na małej grupie 31 preparatów autopsyjnych 
dostarczyło odmienne wyniki. Istotnie klinicznie zwę-
żenie tętnicy prącia występowało w 12,9%, z kolei zwę-
żenia w tętnicach wieńcowych w 87% i w tętnicach bio-
drowych wewnętrznych w 77% (Ponholzer i wsp., 2012). 
Stąd konkluzje, że zaburzenia erekcji nie zależą jedynie 
od drożności tętnicy i przepływu krwi, a są związane 
z dynamicznymi procesami w śródbłonku i czynnością 
autonomiczną (Gacci i wsp., 2011).

Inne badania wykazują również udział procesów 
zapalnych w  chorobie naczyniowej, zaburzeniach 
wzwodu, zespole metabolicznym, otyłości i cukrzycy. 
W zaburzeniach erekcji podwyższone są wskaźniki stanu 
zapalnego (białko ostrej fazy, interleukiny 1β, 6  i 10, 
czynnik martwicy nowotworów α – TNFα, ang. tumor 
necrosis factor α) oraz czynniki protrombotyczne (czynnik 
von Willebranda, tkankowy aktywator plazminogenu, 
fibrynogen) (Vlachopoulos i wsp., 2006). Badano zależ-
ność tych wykładników od zaburzeń erekcji u chorych 
z chorobą naczyniową lub bez niej i opisano brak różnic 
pomiędzy grupą chorych z izolowanymi zaburzeniami 
erekcji a grupą chorych z izolowaną chorobą wieńcową 
(Vlachopoulos i wsp., 2006). Wysunięto wnioski, że nie 
„teoria wielkości naczynia”, ale teoria procesów zapal-
nych może łączyć patofizjologicznie zaburzenia wzwodu 
i chorobę wieńcową. Podejrzewa się, że proces zapalny 
i prozakrzepowy u chorych z dysfunkcją seksualną pre-
dysponuje do pęknięcia niestabilnej (lecz nie obstruk-
cyjnej) blaszki miażdżycowej (Gandaglia i wsp., 2014).

Obniżony poziom androgenów jest związany z wystę-
powaniem zaburzeń erekcji, zespołu metabolicznego, 
cukrzycy i choroby sercowo-naczyniowej. Testosteron 
jest centralnym i obwodowym modulatorem odpowiedzi 
seksualnej. W układzie naczyniowym androgeny wpły-
wają na śródbłonek naczyń i komórki mięśni gładkich, 
stąd wpływ hipogonadyzmu na progresję miażdżycy 
w tętnicach (Mirone i wsp., 2009). Androgeny zmniejszają 
ekspresję czynników zapalnych i czynników ukierunko-
wanych na apoptozę w śródbłonku naczyń tętniczych. 
Hormony te utrzymują homeostazę mięśni gładkich, 
a hipogonadyzm skutkuje proliferacją i migracją tych 
komórek (Mirone i wsp., 2009).

Nasuwa się zatem pytanie, czy istnieje uzasadnienie 
dla diagnostyki w kierunku choroby sercowo-naczyniowej 
u chorych z zaburzeniami wzwodu? Na to pytanie szukali 
odpowiedzi uczestnicy Trzeciej Konferencji Princeton 
(ang. Third Princeton Consensus Conference) w  2012  r. 
Ustalono, że chorych z zaburzeniami erekcji o podłożu 
organicznym, bez choroby wieńcowej w  wywiadach 
należy traktować jako grupę o podwyższonym ryzyku 
choroby sercowo-naczyniowej. Diagnostyka takiej grupy 
powinna obejmować: 1) wywiad, w tym wiek, klasyczne 
czynniki ryzyka choroby naczyniowej oraz styl życia; 
2) badanie fizykalne w tym pomiar ciśnienia tętniczego, 
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pomiar obwodu talii, obliczenie BMI, osłuchiwanie 
serca, osłuchiwanie tętnic szyjnych oraz badanie tętna 
na tętnicy udowej i grzbietowej stopy; 3) określenie nasi-
lenia i czas trwania zaburzeń erekcji przy pomocy mię-
dzynarodowego wskaźnika funkcji erekcyjnej (IIEF, ang. 
International Index of Erectile Function) lub inwentarza 
zdrowia seksualnego dla mężczyzn (SHIM, ang. Sexual 
Health Inventory for Man); 4) wykonanie spoczynkowego 
EKG; 5) poziom glukozy na czczo; 6) ocenę stężenia kre-
atyniny w surowicy i wskaźnika albumina/kreatynina; 
7) ocenę stężenia całkowitego testosteronu; 8) ocenę 
stężenia cholesterolu, w tym: całkowity, lipoproteina 
niskiej gęstości (LDL, ang. low-density lipoprotein), lipo-
proteina wysokiej gęstości (HDL, ang. high-density lipo-
protein) i trójglicerydów (Nehra i wsp., 2012). 

Po diagnostyce wstępnej należy rozważyć wykonanie 
próby wysiłkowej, aby ocenić ryzyko sercowo-naczy-
niowe związane z wykonywaniem aktywności seksualnej. 
Istnieje zależność pomiędzy ostrym zespołem wieńcowym 
a okresową aktywnością fizyczną i seksualną (zależność 
ta maleje ze wzrostem rutynowej aktywności fizycznej) 
(Vlachopoulos i wsp., 2013a). Aktywność seksualna jest 
ekwiwalentem marszu na odcinku 1 mili w ciągu 20 minut 
lub energicznego wchodzenia na dwa stopnie schodów 
przez 10 sekund. Przeprowadzanie próby wysiłkowej 
służy do podziału chorych na grupę niskiego i wysokiego 
ryzyka. Na podstawie konsensusu Trzeciej Konferencji 
w  Princeton Europejskie Towarzystwo Urologiczne 
ustaliło algorytm postępowania w zaburzeniach erekcji 
(Vlachopoulos i wsp., 2013b). Powyższe zalecenia pod-
kreślają role lekarza rodzinnego, urologa i kardiologa 
przy ustaleniu sercowych czynników ryzyka u chorych 
z dysfunkcją seksualną celem wykrycia grupy mężczyzn 
wymagających pogłębionej diagnostyki kardiologicznej. 
Zaburzenia wzwodu i  chorobę sercowo-naczyniową 
można uznać za manifestację tej samej choroby ukła-
dowej. Wspólne podłoże metaboliczne przejawia się w inte-
rakcji czynników ryzyka, androgenów i stanu zapalnego, 
co prowadzi do miażdżycy tętnic (Gandaglia i wsp., 2014). 

BPH i LUTS
Międzynarodowe badanie ankietowe przeprowadzone 
w Stanach Zjednoczonych i sześciu krajach europejskich 
MSAM-7 (ang. Multinational Survey of the Ageing Male) 
wykazało, że obecność LUTS jest niezależnym czynni-
kiem ryzyka dla dysfunkcji seksualnych (Rosen i wsp., 
2003). Jednak patofizjologiczna przyczyna tej zależności 
nie jest znana. Następujące hipotezy opisują zależność 
LUTS i zaburzeń erekcji: wzmocnienie sygnału ROCK, 
zaburzenie równowagi receptorów α-adrenergicznych, 
zmniejszenie ekspresji syntazy tlenku azotu, miażdżyca 
tętnic w miednicy mniejszej oraz nadaktywność auto-
nomiczna, przy czym każdy z tych czynników oddzia-
łuje jednocześnie na pęcherz moczowy, prostatę i prącie 
(Ponholzer i wsp., 2007). Powyższe hipotezy są oparte 
na badaniach eksperymentalnych. Hipoteza zwiększonej 
aktywacji kinazy Rho sugeruje zmniejszoną relaksację 

mięśni gładkich z jednoczasowym wzrostem oporu pod 
pęcherzowego i pogorszeniem erekcji (Bing i wsp., 2003). 
Teoria dysregulacji receptorów α-adrenergicznych zakłada 
zwiększone ich występowanie, co prowadzi do nasi-
lenia objawów LUTS poprzez zwiększenie napięcia szyi 
pęcherza i prostaty (Rosen i wsp., 2005). W łagodnym roz-
roście prostaty opisano zmniejszoną produkcje syntazy 
tlenku azotu (NOS, ang. nitric oxide synthase) w strefie 
przejściowej prostaty. To  może wpływać na  zmianę 
tonusu prostaty i powodować większą dynamikę objawów 
LUTS. W modelu zwierzęcym występowanie chorób towa-
rzyszących (cukrzycy, nadciśnienia tętniczego, hiperlipi-
demii) dodatkowo zmniejszało ekspresję NOS w prostacie, 
pęcherzu moczowym i prąciu (McVary i McKenna, 2004). 
Fakt, że w prostacie występuje głównie fosfodiesteraza 4 
(PDE4, ang. phosphodiesterase 4) i PDE5, częściowo tłu-
maczy poprawę objawów LUTS po leczeniu inhibitorami 
PDE5 (Sairam i wsp., 2002). Miażdżyca tętnic w mied-
nicy mniejszej skutkuje przewlekłym niedokrwieniem 
pęcherza, prostaty i prącia. Taki stopień miażdżycy musi 
być rezultatem dodatkowych czynników ryzyka chorób 
naczyniowych i dysfunkcji seksualnych jak nadciśnienie, 
cukrzyca, hiperlipidemia i nikotynizm (Tarcan i wsp., 
1998). W modelu zwierzęcym nerwowy układ autono-
miczny wpływa na rozwój prostaty (McVary i wsp., 1994) 
i działa hamująco na mechanizm erekcji. Zespół meta-
boliczny jako znany czynnik ryzyka zaburzeń erekcji 
jest podejrzany o pobudzenie układu autonomicznego 
i wpływ na genezę LUTS (Heidler i wsp., 2007).

Kolejne badanie przeglądowe sugeruje, że u podłoża 
zarówno LUTS, jak i dysfunkcji seksualnych może leżeć 
ten sam patomechanizm, który przyczynia się do rozwoju 
zespołu metabolicznego. Ze względu na powszechne 
występowanie obu dolegliwości jednocześnie, autorzy 
zachęcają do diagnostyki pogłębionej obu schorzeń, nawet 
gdy chory skarży się tylko na jedną z tych dolegliwości 
(De Nunzio i wsp., 2017). 

Czynniki psychogenne i zaburzenia relacji
Zaleca się wykonywanie oceny psychologicznej u pacjen- 
tów z zaburzeniami erekcji o podłożu organicznym, nawet 
jeśli chory przejawia wiele schorzeń organicznych z grupy 
ryzyka. Dysfunkcje seksualne wywołują stres, co może 
kształtować zaburzenia natury psychologicznej. Lęk 
przed odbyciem stosunku płciowego nie jest rzadkim 
zjawiskiem, może prowadzić do unikania współżycia, 
utraty pewności siebie i depresji (Jannini i wsp., 2010).

Badanie przeprowadzone przed Boddi i wsp. (2014) 
wykazało, że brak prywatności dla aktywności seksu-
alnej wpływa na występowanie zaburzeń erekcji, nawet 
po wykluczeniu czynników zakłócających obliczenia. 
Według Steers (2000) możliwe są dwa mechanizmy psy-
chogennych zaburzeń erekcji: bezpośrednie hamowanie 
sygnału z rdzenia kręgowego pochodzące z ośrodkowego 
układu nerwowego lub podwyższona aktywność układu 
współczulnego, lub podwyższone obwodowe stężenie 
katecholamin. Istotne znaczenie dla zdrowia seksualnego 
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ma również jakość związku partnerskiego. Dowolna dys-
funkcja seksualna u jednego z partnerów wpływa na obie 
osoby w związku, jest odczuwana jako stres i powoduje 
zaostrzenie danego problemu (Corona i wsp., 2009b).

Styl życia
Nawyki behawioralne mogą być istotnymi czynnikami 
prowadzącymi do zaburzeń erekcji. Do najważniejszych 
zalicza się: nadużywanie alkoholu – istnieje pozytywna 
korelacja pomiędzy ilością wypijanego alkoholu oraz dłu-
gością trwania tego nawyku a zaburzeniami erekcji (Boddi 
i wsp., 2010); nikotynizm – jego niekorzystny wpływ 
jest proporcjonalny do liczby paczkolat, ale jego szko-
dliwe działanie maleje po zaprzestaniu palenia (Kovac 
i wsp., 2015; McVary i wsp., 2001); dieta – jeżeli jest pozba-
wiona produktów pełnoziarnistych, roślin strączkowych, 
warzyw i owoców, a jest bogata w czerwone mięso, dużą 
ilość produktów mlecznych, napojów o dużej zawartości 
cukru, może być przyczyną zaburzeń erekcji (Esposito 
i wsp., 2010; Wang i wsp., 2013); aktywność fizyczna – 
metaanalizy wykazują zmniejszone ryzyko zaburzeń 
erekcji przy wykonywaniu aktywności fizycznej w stopniu 
umiarkowanym i często (Cheng i wsp., 2007) oraz przy 
wykonywaniu ćwiczeń aerobowych z umiarkowaną lub 
dużą intensywnością (Silva i wsp., 2017).

Otyłość, zespół metaboliczny, cukrzyca
Na podstawie badań przekrojowych i obserwacyjnych 
ustalono, że otyłość i zespół metaboliczny wpływają 
na patogenezę zaburzeń erekcji (Corona i wsp., 2014a, 
2014b). Inne badanie prospektywne wykazało, że u męż-
czyzn w wieku 20.–49. r.ż. otyłość prowadziła do zabu-
rzeń erekcji w mechanizmie obniżenia testosteronu 
(Jastrzebska i wsp., 2014). Riedner i wsp. (2006) zbadali, 
że otyłość trzewna zapowiada wystąpienie zaburzeń 
erekcji. Ustalili, że obwód talii >102 cm (iloraz szans 
19,37) jest lepszym wskaźnikiem predykcyjnym zaburzeń 
erekcji niż maksymalny obwód brzucha >106 cm (iloraz 
szans 11,72) i stosunek obwodu talii do obwodu bioder 
>0,91 (iloraz szans 8,56). U mężczyzn otyłych, prowadzą-
cych siedzący tryb życia jest wyższy wskaźnik zaburzeń 
erekcji niż u pozostałych mężczyzn (Derby i wsp., 2000). 
Otyłość mierzona BMI również zwiększa ryzyko zabu-
rzeń erekcji. Analiza wieloczynnikowa w badaniu kohor-
towym wykazała, że mężczyźni z BMI 25–26,9 kg/m2 
mieli o 19% wyższe ryzyko rozwinięcia zaburzeń erekcji 
niż mężczyźni z BMI <25 kg/m2. Natomiast mężczyźni 
z  BMI 27–29,9 kg/m2 wykazywali ryzyko zaburzeń 
wzwodu wyższe o 33% w stosunku do grupy bez nadwagi 
(Bacon i wsp., 2006).

Hipogonadyzm można rozpatrywać jako jeden 
ze skutków nadwagi i otyłości. Z drugiej strony to niskie 
stężenie testosteronu może przyczyniać się do odkła-
dania się nadmiernej ilości tkanki tłuszczowej – w ten 
sposób powstaje błędne koło. Nie udaje się wskazać poje-
dynczego czynnika, który dominuje w tym błędnym 
kole. Stąd też prowadzone są badania nad estrogenami, 

leptyną, insuliną i TNFα. Wykazano, że stosowanie letro-
zolu w niskiej dawce tygodniowej 2,5 mg powoduje wzrost 
stężenie testosteronu i LH u otyłych mężczyzn z obja-
wowym hipogonadyzmem (Loves i wsp., 2008). Insulina 
stymuluję produkcję testosteronu i zmniejsza stężenie 
glikoproteiny wiążącej hormony płciowe (SHBG, ang. sex 
hormone binding globulin) (Pasquali i wsp., 1995). Leptyna, 
adipokina z adipocytów, wpływa na zmniejszenie apetytu 
i  zwiększone wydatkowanie energii. Receptory dla 
leptyny występują w jądrze, dlatego u otyłego mężczyzny 
nadmiar krążącej leptyny może wpływać na zmniejszoną 
syntezę testosteronu. W otyłości występuje wysokie stę-
żenie TNFα w surowicy krwi, w następstwie aktywacji 
kaskady zapalnej. Wykazano, że obecność TNFα w jądrze 
powoduje małą produkcję testosteronu po stymulacji 
ludzką gonadotropiną kosmówkową (hCG, ang. human 
chorionic gonadotropin) – co sugeruje udział TNFα w oty-
łości powiązanej z hipogonadyzmem (Morales i wsp., 2003). 

Podsumowując, zależności pomiędzy hipogonady-
zmem, otyłością i opornością na insulinę są bardzo 
złożone i  wieloczynnikowe. Obecnie na podstawie 
dotychczasowych badań nie można ustalić, czy otyłość 
wywołuje hipogonadyzm przez insulinooporność, czy 
odwrotnie – hipogonadyzm jest przyczyną otyłości i insu-
linooporności (Corona i wsp., 2009a). 

Traish i wsp. (2009) wysuwają wniosek, że istnieje 
zależność pomiędzy niedoborem androgenów a licznymi 
czynnikami ryzyka w postaci otyłości, cukrzycy, nadci-
śnienia tętniczego i zaburzeń lipidowych. Taka zależność 
sugeruje, że za regulację homeostazy odpowiadają andro-
geny, gdyż ich niedobór wpływa na patogenezę zespołu 
metabolicznego i choroby sercowo-naczyniowej.

Klasyczny lub organiczny hipogonadyzm charaktery-
zuje się uszkodzeniem osi podwgórze-przysadka-jadro. 
W przypadku niewydolności jądra w starszym wieku 
można zdiagnozować hipogonadyzm hipergonadotro-
powy. Są jednak sytuacje, gdy mężczyźni po 50. r.ż., obcią-
żeni licznymi chorobami i otyłością, zgłaszają objawy 
typowe dla organicznego hipogonadyzmu, mimo iż nie 
można zdiagnozować uszkodzenia na żadnym piętrze osi 
podwzgórze-przysadka-jądro, a poziomy gonadotropin 
są prawidłowe. Taki stan określa się czynnościowym 
hipogonadyzmem. Po wykluczeniu innych patologii hor-
monalnych przyczyny obniżenia testosteronu upatruje 
się w czynnościowej supresji osi podwzgórze-przysadka-

-jądro, nadmiarze tkanki tłuszczowej, chorobach towa-
rzyszących oraz przyjmowaniu niektórych leków. Analiza 
literatury przeprowadzona przez Grossmann i wsp. (2017) 
przedstawiła dowody na korzystny wpływ zmiany stylu 
życia i optymalizacji leczenia chorób towarzyszących 
w czynnościowym hipogonadyzmie. Ten cel jest trudny 
do osiągnięcia, ale korzyści dla zdrowia mogą być większe 
niż sama suplementacja testosteronu.

Zespół metaboliczny jest definiowany jako występo-
wanie co najmniej trzech czynników z grupy: otyłość 
trzewna, podwyższony poziom trójglicerydów we krwi, 
podwyższony poziom glikemii na czczo, nadciśnienie 
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tętnicze i niska wartość HDL we krwi (Grundy i wsp., 2005). 
Zespół metaboliczny występuję bardzo powszechnie, 
w Stanach Zjednoczonych Ameryki dotyka on średnio 
35% populacji i 60% osób po 60. r.ż. (Aguilar i wsp., 2015). 
W związku w powyższym jest jednym z najważniejszych 
zagadnień dla służby zdrowia na całym świecie, w szcze-
gólności w krajach rozwiniętych. Stanowi, nawet roz-
dzielając jego składowe, ważny czynnik ryzyka chorób 
sercowo-naczyniowych i śmierci, a jednocześnie znacznie 
pogarsza funkcje seksualne, w szczególności mężczyzn. 
Hiperglikemia wpływa negatywnie na funkcje seksualne 
w mechanizmie naczyniowym, hormonalnym i neuro-
logicznym. Nadciśnienie tętnicze i niektóre leki jemu 
przeciwdziałające obniżają funkcje erekcyjne. Zwiększona 
aktywność aromatazy w adipocytach zmienia proporcję 
testosteronu do estradiolu u otyłych mężczyzn. Jednak 
aktywne przeciwdziałanie na dowolną składową zespołu 
metabolicznego może wpłynąć korzystnie na sprawność 
seksualną (Schulster i wsp., 2017).

Zdrowie seksualne może być zaburzone zarówno 
przez cukrzycę typu 1 i 2, jak i przez stan przedcukrzy-
cowy. Następstwa cukrzycy w postaci neuropatii obwo-
dowej, miażdżycy dużych naczyń i dysfunkcji śródbłonka 
małych naczyń krwionośnych wraz z współwystępu-
jącym hipogonadyzmem przyczyniają się do wystąpienia 
zaburzeń erekcji jako powikłań cukrzycy (Corona i wsp., 
2014a). Badanie MMAS wskazało, że mężczyźni chorzy 
na cukrzycę mają trzykrotnie wyższe ryzyko wystąpienia 
zaburzeń erekcji niż mężczyźni bez cukrzycy (Johannes 
i wsp., 2000). Zaburzenia wzwodu pojawiają się 10 lub 
15 lat wcześniej u mężczyzn z rozpoznaną cukrzycą 
(Feldman i wsp., 1994), ponadto przy współistniejącej 
cukrzycy zaburzenia te  są  bardziej nasilone, słabiej 
reagują na leki doustne i obniżają jakość życia (Corona 
i wsp., 2013a; Penson i wsp., 2003). Zaawansowany wiek 
mężczyzny i długotrwała cukrzyca zwiększają ryzyko 
pojawienia się zaburzeń erekcji w grupie cukrzyków 
(Giugliano i wsp., 2010; Lewis i wsp., 2010). Nie ustalono 
dotychczas, czy hiperglikemia jest czynnikiem ryzyka 
występowania zaburzeń seksualnych wśród cukrzyków. 
Niektóre badania wykazują związek pomiędzy nieprawi-
dłową glikemią wyrażoną stężeniem hemoglobiny gliko-
wanej (HbA1c, ang. glycated hemoglobin) a zaburzeniami 
erekcji (Giugliano i wsp., 2010; Penson i wsp., 2003). Inne 
badania nie wykazują tej zależności, jednak charaktery-
zują się odmienną metodologią badań, co może wpływać 
na wyniki (Al-Hunayan i wsp., 2007; Siu i wsp., 2001). 
Cukrzyca często występuje łącznie z innymi chorobami, 
jak: nadciśnienie tętnicze, hiperlipidemia, nadwaga 
i otyłość, zespół metaboliczny, nikotynizm, siedzący 
styl życia i neuropatia, a wszystkie wymienione scho-
rzenia stanowią czynniki ryzyka zaburzeń seksualnych 
(Ponholzer i wsp., 2005; Rosen i wsp., 2009). Powikłania 
cukrzycowe w postaci mikroangiopatii (Siu i wsp., 2001; 
Vinik i wsp., 2003) i makroangiopatii (Chew i wsp., 2008; 
Heruti i wsp., 2007) wpływają na zwiększone ryzyko dys-
funkcji seksualnych u mężczyzn obciążonych cukrzycą. 

Mężczyźni z cukrzycą w wywiadzie zażywają również 
liczne leki o dodatkowym niekorzystnym działaniu 
na funkcje erekcyjne. Są to leki obniżające ciśnienie 
krwi (β-blokery, diuretyki tiazydowe, spironolakton), 
leki przeciwdepresyjne oraz fibraty (Baumhakel i wsp., 
2011). W badaniu EMAS wykazano również, że cukrzyca 
jako składowa zespołu metabolicznego jest związana 
ze zmniejszoną wydajnością pamięci, funkcji wykonaw-
czych i szybkością przetwarzania informacji (Tournoy 
i wsp., 2010).

Wnioski

Na świecie obserwuje się stały wzrost częstości występo-
wania zespołu metabolicznego, choroby sercowo naczy-
niowej i hipogonadyzmu, co sprzyja degradacji sfery seksu- 
alnej. Schorzenia te posiadają wspólną gamę czynników 
ryzyka, przez co mogą manifestować wspólne podłoże 
metaboliczne. Na podstawie przeprowadzonych badań 
nie udaje się zdiagnozować ciągu przyczynowo-skut-
kowego, patofizjologia tych zaburzeń przedstawia się 
jako błędne koło. Dodatkowo w obniżeniu funkcji seksu
alnych biorą udział: nieodłączna psychika człowieka, 
efekt uboczny leczenia operacyjnego i farmakologicz-
nego, objawowy łagodny rozrost prostaty i styl życia. 
Ze względu na ryzyko powikłań sercowo naczyniowych 
część chorych z zaburzeniami erekcji kieruje się ruty-
nowo na diagnostykę kardiologiczną. Wiedza z badań 
przyczyniła się do zmiany algorytmów postępowania, 
wzmocniła podejście interdyscyplinarne oraz pozwo-
liła zwrócić uwagę na fakt, że wiele czynników ryzyka 
można modyfikować, co przekłada się za hamowanie 
błędnego koła metabolicznego, obniżenie ryzyka powi-
kłań naczyniowych i zmniejszenie samych dolegliwości. 
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Abstract

Overall, about 10–15% of cases with decreased fertility originates from the male genetic factor. It is estimated that approx. 2–8% (or 
even to 15% in azoospermia) out of all genetic factors constitute chromosomal aberrations, including aneuploidies or structural aber-
rations of the chromosomes. The most common structural aberrations observed in general population are chromosomal translocations, 
with frequencies: 0.143% for reciprocal (RCT), and 0.123% for Robertsonian (Rob) ones. It is known that about 1% of infertile males 
are RTC carriers while 0.8% are Rob translocations carriers verified in blood samples. Moreover, in males with decreased fertility the 
total level of structural aberrations found in sperm cells rises about 4‍‑fold when compared to healthy, fertile males. Chromosomal 
aberrations may disrupt meiotic segregation of the chromosomes, which leads to a production of genetically imbalanced gametes, and 
subsequently to an increase of the risk of reproductive failure or to the appearance of genetic defects in the progeny. This review sum-
marizes the problem of RCT in male infertility.
Key words: male infertility, chromosome aberrations, aneuploidy, spermatozoa, reciprocal chromosome translocations

Skróty / Abbreviations

aCGH – porównawcza hybrydyzacja genomowa z użyciem mikromacierzy (ang. array comparative genomic hybridization); AZF – czynnik 
azoospermia (ang. azoospermia factor); BFB – „pęknięcie‍‑fuzja‍‑most” (ang. breakage‍‑fusion‍‑bridge); BIR – kopiowanie sekwencji DNA poprzez 
replikację indukowaną pęknięciem (ang. breakage‍‑induced replication); CS – odcinek centryczny (ang. centric segment); DSB – pęknięcia obu 
nici DNA (ang. double strand breaks); FISH – fluorescencyjna hybrydyzacja in situ (ang. fluorescent in situ hybridization); HR – rekombinacja 
homologiczna (ang. homologic recombination); ICSI – docytoplazmatyczna iniekcja plemnika (ang. intracytoplasmic sperm injection); IS – 
odcinek interstycjalny (ang. intrestitial segment); KRC – kompleksowa rearanżacja chromosomowa (ang. complex chromosomal rearrange-
ment); LCR – powtórzenie o niskiej liczbie kopii (ang. low copy repeat); NAHR – niealleliczna rekombinacja homologiczna (ang. nonallelic 
homologic recombination); NHEJ – łączenie końców niehomologicznych (ang. nonhomologous end‍‑joinin); PAR – region pseudoautosomalny 
(ang. pseudoautosomal region); SPPR – parowanie regionów subtelomerowych z rekombinacją proksymalną (ang. subtelomeric pairing with 
proximal recombination); SSA – wydłużanie pojedynczej nici (ang. single strand annealing); TAR – regiony zasoscjowane z telomerami (ang. 
telomeric associated regions); TCW – translokacja chromosomowa wzajemna (ang. reciprocal chromosome translocation); TS – odcinek ulegający 
translokacji (ang. translocated segment); WHO – Światowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

Streszczenie

Czynnik męski na tle genetycznym szacuje się na ok. 10–15% przyczyn obniżonej płodności ogółem, z czego aberracje chromosomowe 
stanowią 2–8% wszystkich czynników genetycznych, dochodząc nawet do 15% u mężczyzn z azoospermią. Aberracje chromosomowe 
obejmują aneuploidie oraz aberracje strukturalne chromosomów. W populacji ogólnej najczęściej spotykane aberracje strukturalne 
chromosomów to translokacje chromosomowe wzajemne (TCW; 0,143%) i Robertsonowskie (Rob; 0,123%). Około 1% niepłodnych 
mężczyzn jest nosicielami TCW, zaś 0,8% niepłodnych mężczyzn jest nosicielami translokacji Robertosnowskich badanych na poziomie 
krwi obwodowej. Natomiast całkowity poziom aberracji strukturalnych określanych w plemnikach u mężczyzn o obniżonej płodności 
może być nawet 4‍‑krotnie wyższy w porównaniu z grupą mężczyzn płodnych. Aberracje chromosomowe mogą zaburzać proces mejozy 
poprzez nieprawidłowe rozchodzenie się chromosomów do komórek potomnych, co w konsekwencji prowadzi do wytworzenia części 
gamet genetycznie niezrównoważonych i tym samym podwyższa ryzyko niepowodzeń rozrodu oraz wystąpienia wad na tle gene-
tycznym u potomstwa. Niniejsza praca naświetla zagadnienie występowania translokacji chromosomowych wzajemnych w aspekcie 
niepowodzeń rozrodu u mężczyzn.
Słowa kluczowe: męska niepłodność, aberracje chromosomowe, aneuploidie, plemnik, translokacje chromosomowe wzajemne

Niepłodność określana jest przez Światową Organizację 
Zdrowia (WHO, ang. World Health Organization) jako 
choroba społeczna, która dotyczy ok. 10–18% par 
w okresie rozrodczym (de Kretser, 1997). Szacuje się, 
że udział niepowodzeń rozrodu u mężczyzn w niepłod-
ności małżeńskiej dochodzi do 40–60% wszystkich przy-
padków (Barratt i wsp., 2017; Vander Borght i Wyns, 2018). 
Przyjmuje się również, że męski czynnik genetyczny 
(w tym aberracje chromosomowe) stanowi ok. 10–15% 
przyczyn obniżonej płodności ogółem (Matzuk i Lamb, 

2008; Zorrilla i Yatsenko, 2013). Częstość występowania 
aberracji chromosomowych u mężczyzn z obniżoną płod-
nością stanowi średnio ok. 5% (2–8%) wszystkich czyn-
ników genetycznych (Ferlin i wsp., 2005, 2006). U męż-
czyzn z azoospermią odsetek ten wzrasta do ok. 15%. 
Najczęstszymi wykrywanymi aberracjami są aneuploidie 
oraz aberracje strukturalne chromosomów (De Braekeler 
i Dao, 1991; Harton i Tempest, 2012; Mau‍‑Holzmann, 2005; 
Pandiyan i Jequier, 1996). Aneuploidie występujące u czło-
wieka wynikają z błędów w segregacji chromosomów 
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zarówno matczynych, jak i ojcowskich, przez co stoją 
u podłoża wadliwej gametogenezy. W populacji niepłod-
nych mężczyzn istnieje kilku‍‑kilkunastokrotnie wyższe 
prawdopodobieństwo wystąpienia aberracji chromoso-
mowych niż w populacji ogólnej. Dwie najczęściej spo-
tykane aberracje strukturalne chromosomów to trans-
lokacje Robertsonowskie i chromosomowe wzajemne 
(ok. 1/500–1/700 urodzeń). Szacuje się, że ok. 1% nie-
płodnych mężczyzn jest nosicielami translokacji chro-
mosomowych wzajemnych (TCW, ang. reciprocal chromo-
some translocation) (Bonduelle i wsp., 2002; Gekas i wsp., 
2001; Halgren i wsp., 2018; Xie i wsp., 2018), a całkowity 
poziom aberracji struktury wykrywany w limfocytach 
krwi obwodowej u mężczyzn płodnych wynosi ok. 0,7%, 
przy czym u mężczyzn o obniżonej płodności może być 
nawet 4‍‑krotnie wyższy (Templado i wsp., 2005).

Większość analiz chromosomów w  plemnikach 
dotyczy mężczyzn będących nosicielami aberracji chro-
mosomowych, zarówno strukturalnych, jak i liczbowych, 
wykrywanych w limfocytach krwi obwodowej podczas 
badania kariotypu. Aberracje chromosomowe często 
nie wpływają na fenotyp osobniczy, w przeciwieństwie 
do spermatogenezy, gdzie mogą stanowić przyczynę zabu-
rzeń procesu mejozy w wyniku nieprawidłowej segregacji 
chromosomów do komórek potomnych, tym samym pro-
wadząc do wytworzenia części gamet niezrównoważo-
nych genetycznie. To z kolei podwyższa ryzyko niepo-
wodzenia rozrodu oraz posiadania potomstwa z wadami 
na tle genetycznym (Midro i Stasiewicz‍‑Jarocka, 2001a, 
2001b; Midro i wsp., 2014).

Translokacje chromosomowe wzajemne

Translokacje chromosomowe wzajemne są wynikiem 
wzajemnej wymiany fragmentów ramion chromosomów 
z tej samej pary (TCW homologiczna) lub różnych par 
chromosomów (TCW heterologiczna). W przypadku TCW 
homologicznej różnej długości fragmenty ulegające trans-
lokacji prowadzą do nierównej wymiany ilości materiału 
genetycznego. W konsekwencji prowadzi to do zaburzenia 
koniugacji podczas profazy I podziału mejotycznego i tym 
samym powstaje 50% gamet z duplikacją i 50% z delecją 
materiału genetycznego. W przypadku TCW heterolo-
gicznej na skutek zaburzeń w profazie I podziału mejo-
tycznego powstaje średnio 50% gamet niezrównoważo-
nych genetycznie, na skutek czego mogą wystąpić mutacje 
somatyczne (tzw. efekt pozycji genu) lub zmiany w segre-
gacji mejotycznej chromosomów do komórek potomnych 
(omówiono w dalszej części pracy) (Oliver‍‑Bonet i wsp., 
2005a). Nosicielstwo TCW jest w większości przypadków 
dziedziczne lub też translokacja może powstać de novo 
(Benet i wsp., 2005).

Nosicielstwo TCW stwierdza się na  podstawie 
analizy kariotypu najczęściej u  par z  niepowodze-
niami rozrodu, u których przesłankę do sprawdzenia 
kariotypu stanowiły: brak koncepcji, wczesne zgony 

noworodków, poronienia samoistne oraz urodzenia dzieci 
z wadami rozwojowymi. W populacji ogólnej nosiciel-
stwo TCW określane jest na ok. 0,143% i obok translo-
kacji Robertsonowskich stanowi najczęściej obserwo-
waną aberrację chromosomową (Mau‍‑Holzmann, 2005). 
Szacuje się, że 0,7% fenotypowo prawidłowych męż-
czyzn z obniżoną liczbą plemników (oligozoospermią) 
jest nosicielami TCW, które jednocześnie stanowią ok. 
16% wykrywanych aberracji w  tej grupie mężczyzn. 
W przypadku mężczyzn o stwierdzonym braku plem-
ników w ejakulacie (azoospermia) odsetek nosicieli TCW 
wynosi ok. 0,5%, a TCW same w sobie stanowią ok. 4% 
spośród wszystkich obserwowanych aberracji u osób 
z aoospermią (Mau‍‑Holzmann, 2005). Często zdarza się, 
że wśród nosicieli tej samej TCW w jednej rodzinie mogą 
być zarówno mężczyźni płodni, jak i niepłodni (np. ojciec 
i syn, bracia, kuzyni). Jednak przyczyny tego zjawiska 
pozostają niewyjaśnione (Anton i wsp., 2004; Cora i wsp., 
2002; Estop i wsp., 1992; Johannisson i wsp., 1987; Morel 
i wsp., 2004a; Olszewska i wsp., 2013, 2019; Rousseaux 
i wsp., 1995; Vozdova i wsp., 2008; Wiland i wsp., 2007). 
U większości nosicieli TCW parametry nasienia są pra-
widłowe – obecności translokowanych chromosomów 
najczęściej nie towarzyszą zmiany w rutynowo okre-
ślanych parametrach: liczbie, morfologii i ruchliwości 
plemnika, co stanowi poważny problem przy zapłod-
nieniu pozaustrojowym wynikającym z braku przesłanki 
seminologicznej do niepłodności. 

Ryzyko niepowodzeń rozrodu u nosicieli TCW jest 
istotnie podwyższone, nie tylko ze względu na obecność 
samej translokacji, ale również z powodu: 1) zastoso-
wania jedynie kryterium morfologiczno‍‑motorycznego 
przy wyborze plemnika do zapłodnienia w technikach 
wspomaganego rozrodu, przy czym udowodniono brak 
związku pomiędzy morfologią plemnika a jego geno-
typem u nosicieli translokacji chromosomowych (Cassuto 
i wsp., 2011); 2) faktu, że odsetek nosicieli TCW wśród 
mężczyzn skierowanych na zabieg docytoplazmatycznej 
iniekcji plemnika (ICSI, ang. intracytoplasmic sperm injec-
tion) jest 11‍‑krotnie wyższy (0,98%) w porównaniu z czę-
stością wśród populacji ogólnej nowonarodzonych dzieci 
(0,09%) (Morel i  wsp., 2004a) oraz 3) występowania 
wyższego poziomu fragmentacji DNA plemnikowego 
(znanego czynnika istotnie wpływającego na płodność 
mężczyzny) u nosicieli TCW w porównaniu ze zdro-
wymi mężczyznami z populacji kontrolnej (Brugnon 
i wsp., 2006; Garcia‍‑Peiro i wsp., 2011; Olszewska i wsp., 
2013, 2017, 2019).

Segregacja mejotyczna chromosomów
Niezrównoważenie kariotypu u potomstwa nosicieli 
TCW ma  swoje źródło w  nieprawidłowej segregacji 
chromosomów w procesie mejozy. W komórkach roz-
rodczych w pachytenie profazy I podziału mejotycznego 
podczas koniugacji odcinków homologicznych chromo-
somów powstaje kwadriwalent, często przypominający 
kształtem figurę krzyża złożonego ze wszystkich czterech 
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X i Y do koniugacji dochodzi tylko w krótkim fragmencie 
pseudoautosomalnym (PAR, ang. pseudoautosomal region) 
(Handel, 2004). Tym samym prawdopodobieństwo zabu-
rzenia prawidłowego przebiegu mejozy dla chromosomów 
płci jest wysokie (Handel, 2004; Martin, 2005, 2008).

Podczas anafazy I podziału mejotycznego chromo-
somy rozchodzą się (segregują) na sześć różnych spo-
sobów do dwóch komórek potomnych w różnych propor-
cjach: 2:2 (segregacja naprzeciwległa, przyległa typu I lub 
przyległa typu II), 3:1 (wymienna lub trzeciorzędowa) 
oraz 4:0. Jedynie w wyniku segregacji naprzeciwległej 
powstają plemniki z  kariotypem prawidłowym lub 
zrównoważonym genetycznie (rycina 1). Zestawienie 
odsetków poszczególnych kariotypów plemnikowych 
powstających w wyniku segregacji w czasie mejozy tworzy 
tzw. wzór segregacji mejotycznej, który jest indywidualny 
dla każdego nosiciela TCW. Wzór segregacji mejotycznej 

chromosomów dwóch par zaangażowanych w translo-
kację. W analizie materiału z cienkoigłowej biopsji jądra 
uwidocznienie kwadriwalentu nie stanowi problemu, 
gdyż za  pomocą przeciwciał lub metodą srebrzenia 
wybarwia się białka kompleksu synaptonemalnego 
powstającego między chromosomami podczas koniu-
gacji chromosomów. Umożliwia to obserwację stopnia, 
w jakim synapsa objęła długości ramion chromosomów. 
Odpowiednie wybarwienie kompleksów synaptonemal-
nych pozwala również oszacować długość odcinków inter-
stycjalnych (IS, ang. interstitial segment) oraz transloko-
wanych (TS, ang. translocated segment), a także określić 
liczbę powstałych chiazm. Chiazmy są niezbędne do pra-
widłowej orientacji chromosomów podczas metafazy, 
co jest warunkiem niezbędnym do prawidłowej segre-
gacji do  komórek potomnych (Martin, 2005, 2008). 
Wiadomo również, że w przypadku chromosomów płci 

Ryc. 1. Typy segregantów powstających w wyniku segregacji mejotycznej chromosomów plemnikowych, na przykładzie wzajemnej translokacji chromosomowej 
(TCW) 46,XY,t(6;14)(q21;q13.3) (badania własne). Na schemacie zaznaczono sygnały fluorescencyjne (fenotyp wg. FISH – fluorescencyjna hybrydyzacja in situ) 
w plemnikach powstałych na skutek segregacji mejotycznej chromosomów, przy zastosowaniu znakowania trójkolorowego FISH, tj. sondy: pomarańczowa 
(α‍‑satelitarna) – centromer chromosomu 6; czerwona i zielona (subtelomerowe) – odpowiednio regiony subtelomerowe chromosomów 6 i 14 (6q czerwony 

i 14q zielony) oraz jako tło – DAPI (barwienie chromatyny, kolor niebieski). Dla każdego typu segreganta opisano powstające genotypy plemnikowe

Fig. 1. Types of segregants after meiotic segregation of the chromosomes in the reciprocal chromosome translocation (RCT) carrier 46,XY,t(6;14)(q21;q13.3) 
(own collection). Different sperm FISH phenotypes after three‍‑color labelling using fluorescent in situ hybridization (FISH) probes: orange (α‍‑satellite) for 
centromere of the chromosome 6; red and green (subtelomeric) for subtelomeric regions of the chromosomes 6 and 14 (6q red and 14q green), and DAPI 

as the background (chromatin stained in blue). For each segregant appearing sperm genotype has been described
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zależy od  sposobu rozchodzenia się chromosomów, 
a to z kolei jest ściśle związane z: 1) lokalizacją miejsc 
złamań chromosomów – długością IS i TS; im miejsce zła-
mania chromosomu zlokalizowane jest bliżej centromeru, 
tym przebieg spermatogenezy jest bardziej zaburzony – 
większości odnotowanych przypadków towarzyszy 

obniżenie liczby plemników (oligozoospermia), a nawet 
ich brak w ejakulacie (azoospermia) (Ferguson i wsp., 2008; 
Jalbert i wsp., 1980; Leng i wsp., 2009; Oliver‍‑Bonet i wsp., 
2005a, 2005b; Pigozzi i wsp., 2005); 2) rodzajem chro-
mosomów – udział chromosomów akrocentrycznych, 
chromosomów płci, chromosomów z blokiem hetero-
chromatynowym powoduje obniżenie płodności, a nawet 
występowanie niepłodności, szczególnie w przypadku 
TCW z zaangażowanym chromosomem X (Leng i wsp., 
2009; Ferguson i wsp., 2008; Sciurano i wsp., 2006; Pigozzi 
i wsp., 2005; Zhang i wsp., 2019); 3) właściwościami kwa-
driwalentu utworzonego przez translokujące chromo-
somy – brak pełnej koniugacji i tym samym występo-
wanie wolnych, niesparowanych końców chromosomów 
może sprzyjać przyłączaniu się dodatkowych chromo-
somów niezaangażowanych w translokację i tym samym 
negatywnie wpływać na płodność (Oliver‍‑Bonet i wsp., 
2005a, 2005b); 4) lokalizacją i liczbą chiazm powstają-
cych podczas koniugacji (Oliver‍‑Bonet i wsp., 2004) oraz 
5) funkcjonowaniem mikrotubul wrzeciona kariokine-
tycznego w rozpoznawaniu centromerów chromosomów 
homologicznych (Benet i wsp., 2005). Wzór segregacji 
mejotycznej nie zmienia się z upływem czasu oraz jest 
podobny w przypadkach rodzinnych (Anton i wsp., 2004; 
Cora i wsp., 2002; Estop i wsp., 1992; Ferfouri i wsp., 2013; 
Johannisson i wsp., 1987; Morel i wsp., 2004a, 2004b; 
Olszewska i wsp., 2013; Rousseaux i wsp., 1995; Vozdova 
i wsp., 2008; Wiland i wsp., 2007).

Biorąc pod uwagę powyższe czynniki wpływa-
jące na proporcję poszczególnych typów segregantów, 
można teoretycznie przewidzieć, którego typu segreganty 
powinny dominować dla indywidualnej translokacji chro-
mosomowej wzajemnej (Faraut i wsp., 2000; Jalbert i wsp., 
1980; Rickards, 1983a, 1983b). Na rycinie 2 przedsta-
wiono teoretyczne założenia konfiguracji i kierunków roz-
chodzenia się chromosomów w powstającym kwadriwa-
lencie – uwzględniono długości oraz stosunki odcinków: 
centrycznych (CS, ang. centric segment), na który składają 
się ramię chromosomu niezaangażowane w translokację 
oraz IS (tj. odcinki chromosomu pomiędzy centromerem 
a punktem złamania chromosomu) i TS (rycina 2A) 
(Faraut i wsp., 2000; Jalbert i wsp., 1980).

Na schemacie B ryciny 2 przedstawiono kwadriwa-
lent predysponujący do powstawania gamet po segregacji 
przyległej typu I. W tym typie segregacji najkrótszy CS 
jest równy lub dłuższy od najdłuższego TS, a zależność 
tę można opisać wzorem: ∑ CS ≥ ∑ TS. W praktyce TS jest 
bardzo krótki – najczęściej telomerowy lub będący ramie-
niem p chromosomu akrocentrycznego. W przypadku gdy 
chromosom akrocentryczny bierze udział w translokacji, 
punkt złamania znajduje się na ramieniu p lub w regionie 
telomerowym ramienia q. Chromosomy podczas segre-
gacji tworzą łańcuch IV typu I, tj. na jednym z TS nie 
tworzą się chiazmy.

Schemat C ryciny 2 dotyczy kwadriwalentów pre-
dysponujących do rozdziału przyległego typu II. W tym 
przypadku istotna jest obecność dwóch chromosomów 

Ryc. 2. Teoretyczne założenia segregacji chromosomów do  komórek 
potomnych wynikające z parametrów geometrycznych chromosomów i ich 
punktów złamań we wzajemnych translokacjach chromosomowych (TCW)  
(szczegółowy opis w tekście). Jeden z chromosomów zaznaczono kolorem 
czarnym, drugi szarym, białym polem oznaczono blok heterochromatynowy, 
a linia przerywana wyznacza ścieżkę rozchodzenia się chromosomów podczas 
segregacji. Kolorem zielonym oznaczono centromery. TS – odcinek ulegający 
translokacji, CS – odcinek centryczny, IS – segment interstycjalny, der – 

chromosom pochodny

Fig. 2. Theoretical assumptions of chromosomal segregation including 
geometrical features and predicted breakpoints of the chromosomes 
involved in the reciprocal chromosome translocation (RCT) (described 
in details in the text). Chromosomes are marked with black and grey 
colours; white colour means heterochromatin block; dashed line means 
a pathway of chromosomes’ disjunction during segregation; green colour 
means centromeres. TS – translocated segment, CS – centric segment, IS – 

interstitial segment, der – derivative chromosome
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akrocentrycznych (i) lub jednego chromosomu akrocen-
trycznego i chromosomu 9 zawierającego blok hetero-
chromatynowy 9qh (ii). W pierwszym przypadku suma 
długości dwóch CS jest mniejsza niż suma długości 
dwóch TS, co wyraża wzór: 2 × CS < 2 × TS, ∑ CS < ∑ TS. 
W  drugim przypadku (ii) istotne jest to, że obydwa 
CS obejmują heterochromatynowe segmenty 9qh lub 
ramiona p akrocentryków, natomiast TS nigdy ich nie 
zawierają. Tym samym CS jest zawsze krótki, natomiast 
TS długi. Zależność tę obserwuje się dla TCW z zaan-
gażowanym chromosomem 9 z punktem złamania nie 
niżej niż 9q13 (Jalbert i wsp., 1980). Ponadto prawdopo-
dobieństwo wystąpienia segregantów typu przyległego II 
jest tym wyższe, im odcinek IS jest krótszy oraz gdy IS 
lub TS są tak krótkie, że nie ma możliwości pojawienia 
się chiazm, tym samym chromosomy tworzą łańcuch 
IV typu II (brak chiazm na jednym z CS) (Faraut i wsp., 
2000; Rickards, 1983a, 1983b).

Na schemacie D ryciny 2 przedstawiono formę kwa-
driwalentów determinującą segregację typu 3:1, która 
prowadzi do trzeciorzędowej monosomii lub trisomii. 
Zakłada się, że w translokację zaangażowany jest jeden 
chromosom akrocentryczny (i) lub jeden chromosom 
9 (ii). W obu tych przypadkach CS nie może być dłu-
gością równy lub zbliżony do TS, który jednocześnie 
znajduje się w sąsiedztwie krótkiego CS. Gdy w trans-
lokację zaangażowany jest chromosom akrocentryczny, 
to krótki CS jest zawsze krótszy niż długi TS. Istotne 
są tutaj wzajemne długości obu CS oraz obu TS względem 
siebie. Aby miała miejsce segregacja typu 3:1, stosunek 
jednego odcinka CS do drugiego CS powinien wynosić 
ok. 0,30, natomiast stosunek jednego TS do drugiego 
TS – ok. 0,28. Ponadto stosunek długości krótszego CS 
do długości dłuższego TS powinien wynosić 0,57. Z kolei 
w sytuacji, w której krótki CS obejmuje ramię 9p, wartość 
wzrasta do 1,34. Powstający kwadriwalent jest bardzo 
asymetryczny, a chromosomy podczas segregacji przyj-
mują konfigurację III + I (segregacja triwalentu naprze-
ciwległa z losową segregacją uniwalentu) (Faraut i wsp., 
2000; Rickards, 1983a, 1983b).

Schemat E ryciny 2 przedstawia formę kwadriwa-
lentu predysponującą do segregacji typu 3:1 wymiennej. 
Sytuacja taka ma miejsce, gdy jeden z chromosomów 
zaangażowanych w  translokację jest chromosomem 
akrocentrycznym, a długości CS i TS są znacznie różne 
od siebie. Cechą charakterystyczną jest to, że długi TS 
zlokalizowany jest zawsze w sąsiedztwie krótkiego CS. 
Ponadto stosunek sumy CS do sumy TS nie ma stałej 
wartości i tym samym jest zmienny. Powstające chromo-
somy pochodne der są długie i ulegają segregacji razem 
z mniejszym chromosomem prawidłowym (Faraut i wsp., 
2000; Rickards, 1983a, 1983b).

Na schemacie F ryciny 2 przedstawiono kwadriwa-
lenty, w których jednym z chromosomów zaangażowa-
nych w translokację jest chromosom akrocentryczny. 
Dotyczy to sytuacji bardzo rzadko spotykanej, w której 
prawdopodobieństwo dominacji segregantów powstałych 

na skutek segregacji przyległej I jest takie samo jak dla 
segregacji 3:1. Sytuacja taka może mieć miejsce, kiedy 
suma długości CS jest większa od sumy długości TS, 
a fragmenty chromosomów ulegające translokacji nie 
są podobnej długości. Jeśli chromosomy rozejdą się 
zgodnie z sytuacją (i), wynikiem będą segreganty typu 
przyległego I. Jeśli zaś będzie to ścieżka (ii), wówczas 
powstaną segreganty typu 3:1 prowadzące do trisomii 
trzeciorzędowej (Faraut i wsp., 2000; Rickards, 1983a, 
1983b).

Ponadto istotnym elementem wpływającym na sposób 
rozchodzenia się chromosomów jest konfiguracja kwa-
driwalentu na etapie diakinezy. Możliwe są dwie konfi-
guracje – pierścienia lub łańcucha. Sugeruje się, że kon-
figuracja pierścienia sprzyja segregacji 2:2, natomiast 
konfiguracja łańcucha faworyzuje rozdział chromosomów 
typu 3:1 (Koduru, 1984; Templado i wsp., 1990). Jednakże 
nie stanowi to reguły i decydujący wydaje się wpływ liczby 
i lokalizacji chiazm, mogących zmienić preferowany typ 
segregacji (Goldman i Hulten, 1993; Oliver‍‑Bonet i wsp., 
2004). Co więcej, teoretycznie odsetek segregantów kom-
plementarnych dla każdego typu segregacji powinien być 
zbliżony (np. dla teoretycznej TCW: 46,XY,t(A;B); częstość 
plemników o genotypie 23,‍‑A,+der(B) powinna być zbli-
żona do częstości plemników 23,‍‑B,+der(A), w segregacji 
2:2 typu przyległego II), jednak często wyniki te odbie-
gają znacząco od siebie (Benet i wsp., 2005; Olszewska 
i wsp., 2013; Vozdova i wsp., 2008). Różnice w odsetku 
obserwowanych segregantów mogą być wynikiem zmian 
w częstości rekombinacji na skutek wpływu lokalizacji 
miejsc złamań chromosomów zaangażowanych w TCW, 
jak również zajścia rekombinacji niekompletnej podczas 
metafazy I podziału mejotycznego czy wczesnej selekcji 
niezrównoważonych genetycznie komórek gametogenicz-
nych podczas spermatogenezy (Benet i wsp., 2005). Stąd 
też rzeczywiste (eksperymentalne) oszacowanie odsetka 
poszczególnych typów segregantów jest istotne dla pra-
widłowej diagnostyki ryzyka niepowodzeń rozrodu (Benet 
i wsp., 2005; Midro i Stasiewicz‍‑Jarocka, 2001a, 2001b; 
Midro i wsp., 2006, 2014; Olszewska i wsp., 2013; Vozdova 
i wsp., 2008).

Przedstawione hipotezy opisują wpływ wielu ele-
mentów charakteryzujących chromosomy zaangażowane 
w translokację na przewidywanie ilościowej dominacji 
typu segregantów niezrównoważonych genetycznie. 
Należy jednak pamiętać, że nie wszystkie translokacje 
chromosomowe wzajemne muszą zachowywać się 
zgodnie z powyższymi założeniami (Faraut i wsp., 2000; 
Goldman i Hulten, 1993; Jalbert i wsp., 1980; Oliver‍‑Bonet 
i wsp., 2004). Pierwsze hipotezy zostały wysunięte prze-
szło 30 lat temu mimo trudności technicznych w badaniu 
wzorów segregacji mejotycznej (badania prowadzono 
na bardzo małej liczbie komórek) i nadal stanowią cenną 
podstawę teoretyczną w tworzeniu modeli prognostycz-
nych (Faraut i wsp., 2000; Jalbert i wsp., 1980; Oliver

‍‑Bonet i wsp., 2004). Obecnie do oceny wzoru segregacji 
mejotycznej stosuje się głównie technikę fluorescencyjnej 
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hybrydyzacji in situ FISH (ang. fluorescent in situ hybri-
disation) do jąder komórkowych plemnika, jak również 
barwienie roztworem Giemzy chromosomów metafazo-
wych plemnika (po penetracji do oocytów chomiczych – 
ok. 40 opisanych przypadków) (Oliver‍‑Bonet i wsp., 2001). 
Zaletą techniki FISH jest możliwość analizy znacznie 
większej liczby plemników niż przy barwieniu roztworem 
Giemzy. Z drugiej strony, przy stosowaniu metody FISH 
pewien problem interpretacyjny stanowić mogą sygnały 
hybrydyzacyjne pochodzące od sond subtelomerowych – 
mały rozmiar tych sond upodabnia sygnały hybrydy-
zacyjne do artefaktów (Anton i wsp., 2007). Dotychczas 
wzór segregacji mejotycznej badano u ok. 240 nosicieli 
220 różnych TCW (Anton i wsp., 2007, 2008; Benet i wsp., 
2005; Brugnon i wsp., 2006; Cassuto i wsp., 2011; Godo 
i wsp., 2013; Kékesi, 2007; Martin, 2008; Midro i wsp., 2006, 
2014; Olszewska i wsp., 2013, 2014; Perrin i wsp., 2009, 
2010, 2011; Wiland i wsp., 2007, 2008; Vozdova i wsp., 
2012, 2013). Większość gamet wydaje się powstawać 
w wyniku segregacji naprzeciwległej – średnio 56% (19–
80%). Odsetek segregantów powstałych w wyniku segre-
gacji przyległej typu I obserwuje się w 3,7–63,4% gamet, 
ze średnią częstością 32%, segregantów po segregacji 
przyległej typu II – 0–40%, ze średnią częstością 13%, 
oraz po 3:1 – 0–47%, ze średnią częstością 9,2%. Wyniki 
te wskazują, że u nosicieli TCW średnio blisko połowa 
plemników jest niezrównoważona genetycznie (Anton 
i wsp., 2007; Benet i wsp., 2005; Olszewska i wsp., 2013; 
Vozdova i wsp., 2013).

Należy pamiętać, że badanie wzoru segregacji mejo-
tycznej nie pozwala określić liczby chiazm powstających 
w kwadriwalencie mejotycznym i tym samym nie jest 
możliwe rozróżnianie niektórych typów segregantów 
od siebie przy zastosowaniu metody FISH (np. naprzeciw-
ległych po rekombinacji od przyległych typu I niezrekom-
binowanych). Częstość chiazm dla danego chromosomu 
jest wysoce zmienna zarówno w przypadkach różnych 
TCW, jak i między indywidualnymi nosicielami TCW 
(Spriggs i wsp., 1992; Sun i wsp., 2005). Przyczynę rozbież-
ności wyników można upatrywać w zjawisku rekombi-
nacji w IS chromosomów zaangażowanych w TCW. Tym 
samym badanie wzorów segregacji mejotycznej pozwala 
na sprawdzenie rzeczywistego rozkładu częstości gamet 
o różnym genotypie. Informacja ta stanowi uzupełnienie 
szacunkowych wartości indywidualnego ryzyka poronień 
lub urodzenia dziecka z wadami. Badanie wzoru segre-
gacji mejotycznej jest szczególnie informatywne w przy-
padku braku danych rodowodowych oraz faktu, iż nie 
każdy rodzaj niezrównoważenia genetycznego jest obecny 
u żywo narodzonych dzieci (Midro i Stasiewicz‍‑Jarocka, 
2001a, 2001b). Szacuje się, że średnia częstość wykry-
wanych niezrównoważonych genetycznie płodów z TCW 
jest ok. 5‍‑krotnie niższa od średniej częstości wystę-
powania niezrównoważonych genetycznie plemników 
u męskich nosicieli TCW. Świadczy to o braku wystarcza-
jąco efektywnej selekcji usuwającej wszystkie niezrówno-
ważone genetycznie plemniki podczas spermatogenezy 

(Spriggs i Martin, 1994; Spriggs i wsp., 1992). Selekcja nie-
zrównoważonych segregantów może w różnym stopniu 
dotyczyć każdego z translokowanych segmentów, a brak 
proporcji 1:1 dla danego typu segregacji jest wynikiem 
nieukończonej rekombinacji (Honda i wsp., 1999; Oliver

‍‑Bonet i wsp., 2004; Van Hummelen i wsp., 1997). Ponadto 
różnica w wielkości fragmentów TS skutkuje wymianą 
najczęściej tylko jednego z segmentów (tzw. single‍‑segment 
exchange), prowadząc do częściowej trisomii lub mono-
somii u potomstwa (Gardner i Amor, 2018). Podobne 
obserwacje opisano kilkukrotnie w literaturze, zwra-
cając uwagę, że zapłodnienie plemnikiem typu przyle-
głego I z wymianą jednego z segmentów TS wykazuje 
największe prawdopodobieństwo przeżycia genetycznie 
niezrównoważonego potomstwa wśród wszystkich typów 
niezrównoważenia wynikającego z segregacji mejotycznej 
(Gardner i Amor, 2018; De Carvalho i wsp., 2008; Mortimer 
i wsp., 1980; Zhang i wsp., 2019).

Dane literaturowe wskazują również na korelację 
częstości występowania niezrównoważenia gene-
tycznego obserwowanego w plemnikach i zarodkach 
(Escudero i wsp., 2003, 2008; Wiland i wsp., 2008; Yakut 
i wsp., 2006; Zhang i wsp., 2018). Dotychczas tylko poje-
dyncze prace opisują przypadki TCW z zestawionymi 
wzorami segregacji mejotycznej plemników z wynikami 
kariotypowania blastomerów w diagnostyce przedim-
plantacyjnej. Stwierdzono, że odsetek genetycznie nie-
zrównoważonych zarodków był zbieżny lub wyższy niż 
odsetek genetycznie niezrównoważonych plemników 
(Escudero i wsp., 2003, 2008; Munne i wsp., 2005; Ogilvie 
i Scriven, 2002; Wiland i wsp., 2008; Yakut i wsp., 2006; 
Zhang i wsp., 2018). Stwierdzono, że niezrównoważenie 
plemników na poziomie powyżej 60% drastycznie obniża 
prawdopodobieństwo uzyskania zdrowego potomstwa 
(Escudero i wsp., 2003; Munne i wsp., 2005; Yakut i wsp., 
2006). Zaobserwowano również proporcjonalne odwzo-
rowanie częstości prawidłowych/zrównoważonych gene-
tycznie plemników u nosicieli TCW w odsetku wyni-
kłych ciąż (Gianaroli i wsp., 2002; Munne i wsp., 2005; 
Zhang i wsp., 2018). Nie stwierdzono natomiast różnic 
w częstości genetycznie prawidłowych/zrównoważonych 
zarodków pochodzących z zapłodnienia gametą męską 
lub żeńską pochodzącą od nosiciela TCW (Lim i wsp., 
2008; Lledo i wsp., 2010). Powyższe korelacje wydają się 
podkreślać istotność badania wzorów segregacji mejo-
tycznej w plemnikach nosicieli TCW, co stanowi cenną 
pomoc w diagnostyce przedimplantacyjnej, pozwalając 
na oszacowanie prawdopodobieństwa wystąpienia nie-
zrównoważenia genetycznego w zarodkach oraz ryzyka 
niepowodzeń rozrodu.

Prognozowanie ryzyka niepowodzeń rozrodu
Porównanie odsetków poszczególnych typów powstają-
cych segregantów z danymi rodowodowymi potomstwa 
nosicieli TCW stanowi cenną pomoc w oszacowaniu indy-
widualnego ryzyka genetycznego. Dane te wzajemnie się 
uzupełniają i są elementami porady genetycznej. Wyniki 
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kariotypowania potomstwa nosicieli TCW wskazują, 
że nie każdy rodzaj niezrównoważenia genetycznego jest 
obecny u żywo narodzonych dzieci (Jalbert i wsp., 1980). 
Analiza prognostyczna ryzyka niepowodzenia rozrodu/
prawdopodobieństwa urodzenia zdrowego dziecka 
pozwala określić, jakie formy genetycznego niezrów-
noważenia są istotne przy przeżywalności potomstwa 
nosicieli TCW. W przypadku wykrycia nosicielstwa TCW 
u potencjalnych rodziców prognozowanie genetyczne 
oparte jest na starannej analizie empirycznych danych 
rodowodowych oraz szczegółowej interpretacji punktów 
złamań chromosomów zaangażowanych w translokację, 
co zostało szczegółowo opisane przez Midro i Stasiewicz

‍‑Jarocką (2001a, 2001b).

Kompleksowe rearanżacje chromosomowe

Klasycznym terminem translokacji chromosomowych 
wzajemnych (TCW) określa się rearanżacje struk-
turalne genomu pomiędzy dwoma chromosomami, 
każdy z  jednym miejscem złamania. W sytuacji gdy 
w aberracji obserwuje się minimum trzy miejsca zła-
mania na dwóch lub więcej chromosomach, stosuje się 
termin: „kompleksowych rearanżacji chromosomowych” 
(KRC, ang. complex chromosomal rearrangement) (rycina 3). 
Znanych jest ponad 250 przypadków nosicieli gene-
tycznie zrównoważonych KRC, opisywanych w litera-
turze od 1970 r. (podsumowano w: Madan, 2012; Pellestor 
i wsp., 2011a, 2011b). Największa liczba przypadków 
dotyczy rearanżacji z trzema (30%) lub czterema (29%) 
miejscami złamań chromosomów. Wiadomo, że wzro-
stowi liczby złamań chromosomów towarzyszy wzrost 
ryzyka wystąpienia nieprawidłowego fenotypu u nosi-
ciela (30–50%) lub jego potomstwa (20–90%) (Madan, 

2012). W większości przypadków KRC powstają de novo 
(ok. 75%), na skutek wystąpienia tzw. katastrofy chromo-
somowej (tzw. chromothripsis) wraz z rekombinacją homo-
logiczną lub są dziedziczone po matce (70% przypadków 
dziedzicznych) (Eisfeldt i wsp., 2019; Fukami i wsp., 2017; 
Ly i Cleveland, 2017; Madan, 2012; Piazza i Heyer, 2019). 
Ze względu na strukturę wyróżnia się cztery typy KRC 
(I–IV; rycina 3), przy czym pierwsze trzy typy charak-
teryzują się zrównoważoną ilością materiału genetycz-
nego, a ich występowanie można stwierdzić na poziomie 
obserwacji mikroskopowej chromosomów. W przypadku 
typu IV identyfikacja możliwa jest przede wszystkim 
na poziomie molekularnym z zastosowaniem porów-
nawczej hybrydyzacji genomowej z użyciem mikroma-
cierzy (aCGH, ang. array comparative genomic hybridization). 
Typ IV związany jest z powstawaniem delecji, duplikacji 
lub przerwaniem ciągłości genu, powodując zaburzenia 
jego ekspresji, co następnie wpływa negatywnie na funk-
cjonowanie organizmu (Kang i wsp., 2010; Pellestor i wsp., 
2011b). Najczęściej obserwowanym wśród KRC (44%) jest 
typ I – rearanżacja trójstronna (ang. three‍‑way rearran-
gement) dziedziczona głównie po matce, charakteryzu-
jąca się zaangażowaniem trzech chromosomów, każdy 
z jednym punktem złamania. Typ II – rearanżacja nad-
zwyczajna (ang. exceptional complex chromosomal rearrange-
ment) powstaje przede wszystkim de novo, a jej wytyczną 
są minimum dwa punkty złamania na jednym z chromo-
somów. Ten typ KRC obejmuje m.in. współwystępowanie 
TCW z inwersją lub insercją. Dla KRC typu II zaobserwo-
wano dotychczas maksymalnie 7 zaangażowanych chro-
mosomów z liczbą 15 złamań (Houge i wsp., 2003). W przy-
padku typu III – tzw. translokacji podwójnej lub potrójnej 
(ang. double/triple two‍‑way translocation) u jednego nosi-
ciela obserwuje się de facto jednoczesne współwystępo-
wanie 2 lub 3 translokacji chromosomowych wzajemnych 

Ryc. 3. Typy kompleksowych rearanżacji chromosomowych (KRC)

Fig. 3. Types of complex chromosomal rearrangements (CCR)
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(TCW) lub Robertsonowskich (Pellestor i wsp., 2011b). 
Typ IV stanowi tzw. translokacja insercyjna (ang. inser-
tional translocation), charakteryzująca się zmienioną liczbą 
kopii fragmentu sekwencji DNA na skutek wystąpienia 
minimum 3 miejsc złamań chromosomów (Kang i wsp., 
2010).

Dotychczas opisano 130 przypadki mężczyzn – nosi-
cieli KRC, z czego jedynie 13 było płodnych (Ferfouri 
i wsp., 2013; Goumy i wsp., 2006; Grasshoff i wsp., 2003; 
Hornak i wsp., 2014; Mas i wsp., 2018; Olszewska i wsp., 
2014). Wyższy niż w przypadku nosicieli TCW odsetek 
mężczyzn niepłodnych wśród nosicieli KRC jest wyni-
kiem zahamowania lub wręcz zatrzymania spermato-
genezy na skutek zaburzeń w parowaniu chromosomów 
homologicznych na etapie pachytenu (Kim i wsp., 2011). 
Jest to ściśle związane z powstawaniem multiwalentu 
mejotycznego, któremu w przypadku KRC towarzyszy 
wyższe prawdopodobieństwo (niż w  przypadku kla-
sycznej TCW) wystąpienia niesparowanych odcinków 
chromosomów na skutek ich konfiguracji przestrzennej, 
często bardzo skomplikowanej. Tym samym do niespa-
rowanych podczas koniugacji odcinków chromosomów 
mogą przyłączać się m.in. chromosomy płci, powodując 
zahamowanie spermatogenezy lub też obniżenie jej 
poziomu, odzwierciedlone w obniżonych parametrach 
nasienia. W przypadku KRC możliwych typów segre-
gantów jest minimum 64 (w zależności od liczby zaan-
gażowanych chromosomów liczba ta wzrasta – 64 typy 
dla 3 chromosomów z 3 punktami złamań: po jednym 
na chromosom), co w sposób jednoznaczny zwiększa 
prawdopodobieństwo wystąpienia niezrównoważenia 
genetycznego po segregacji mejotycznej chromosomów 
(Loup i wsp., 2010). Dane literaturowe opisują tylko 9 
przypadków nosicieli KRC, u których badano wzór segre-
gacji mejotycznej, przy czym dla 6 mężczyzn wykonano 
badanie techniką FISH (Ferfouri i  wsp., 2012, 2013; 
Hornak i wsp., 2014; Kirkpatrick i Ma, 2012; Loup i wsp., 
2010; Olszewska i wsp., 2014; Pellestor i wsp., 2011a), 
podczas gdy dla pozostałych 2 zastosowano system 
penetracji do chomiczej komórki jajowej (Burns i wsp., 
1986; Cifuentes i wsp., 1998). Zaobserwowano 3 typy 
rearanżacji (I–III), a częstość plemników niezrównowa-
żonych genetycznie wynosiła 73,0–86,5%. Stwierdzono 
również, że dominującym typem segregacji dla rearan-
żacji trójstronnej (typ I) był 4:2, podczas gdy dla trans-
lokacji podwójnej (typ III) najwyższy odsetek plemników 
był wynikiem segregacji naprzeciwległej. W przypadku 
rearanżacji nadzwyczajnej (typ II) nie zaobserwowano 
preferencji dla żadnego z typów segregantów. Być może 
niewielka liczba opisanych przypadków jest tego przy-
czyną. Z wyższym odsetkiem plemników niezrównowa-
żonych genetycznie ściśle związane jest podwyższone 
(50–100%) u nosicieli KRC ryzyko wystąpienia niezrów-
noważonych genetycznie zarodków ulegających poronie-
niom. Tym samym odsetek KRC wykrywanych podczas 
badań prenatalnych jest stosunkowo niski (ok. 5–10%) 
(Brunet i wsp., 2018; Escudero i wsp., 2008; Giardino i wsp., 

2006, 2009; Halgren i wsp., 2018; Lim i wsp., 2008; Madan, 
2012; Pylyp i wsp., 2016). Szacuje się, że dla genetycznie 
zrównoważonych KRC wykrywanych w badaniach pre-
natalnych ryzyko wystąpienia wad wrodzonych szaco-
wane jest na ok. 3,5% na każde złamanie chromosomu 
(Warburton, 1991).

Mechanizmy powstawania  
translokacji chromosomowych

Powstawanie translokacji chromosomowych związane 
jest z przestrzenną lokalizacją chromosomów zaanga-
żowanych w translokację i wymagany jest ich fizyczny 
kontakt. Dotychczasowe dane literaturowe dopiero 
od  niedawna sugerują istnienie związku lokalizacji 
poszczególnych chromosomów w  przestrzeni jądra 
komórkowego z powstawaniem translokacji chromo-
somowych (Meaburn i wsp., 2007). Analiza ponad 11 000 
aberracji chromosomowych wykazała, że przypuszczalnie 
im chromosom jest większy, tym prawdopodobieństwo 
wystąpienia translokacji jest większe (Bickmore i Teague, 
2002; Williamson i wsp., 2014). Wyższe prawdopodobień-
stwo wystąpienia translokacji chromosomowej zaobser-
wowano również pomiędzy chromosomami zlokalizo-
wanymi bliżej siebie w przestrzeni jądra komórkowego 
(Bickmore i Teague, 2002; Branco i Pombo, 2006; Kuroda 
i wsp., 2004; Nikiforova i wsp., 2000; Parada i wsp., 2004; 
Williamson i wsp., 2014). Mechanizmy powstawania trans-
lokacji chromosomowych podsumowano w pracy prze-
glądowej własnej (Olszewska i Kurpisz, 2014), stąd punkt 
ten zostanie omówiony skrótowo.

Powstanie translokacji chromosomowej jest pro-
cesem wieloetapowym. Po  pierwsze, na  chromoso-
mach zaangażowanych w rearanżację musi jednocze-
śnie dojść do powstania pęknięć obu nici DNA (DSB, 
ang. double strand break). Po drugie, musi zawieść mecha-
nizm naprawczy eliminujący DSB. Po trzecie, musi dojść 
do fizycznego kontaktu między końcami chromosomów 
z DSB, a następnie do ich połączenia (Carvalho i Lupski, 
2016; Ghosh i wsp., 2018). Sugerowane są dwa modele 
uwzględniające odległość zaangażowanych chromo-
somów: 1) „model pierwszeństwa pęknięcia” (ang. 
breakage‍‑first model) – oderwane fragmenty chromo-
somów odległych od siebie ulegają przemieszczeniu się 
w przestrzeni jądra komórkowego, a następnie wzajem-
nemu przyłączeniu do tych chromosomów (Aten i wsp., 
2004; Savage, 2000) oraz 2) „model pierwszego kontaktu” 
(ang. contact‍‑first model) – do połączenia uszkodzonych 
końców chromosomów dochodzi wyłącznie w obrębie 
włókien chromatydowych zlokalizowanych blisko siebie 
w momencie powstania DSB (Savage, 2000).

Rola ścieżek naprawczych DNA w powstawaniu 
translokacji chromosomowych
Dwie najczęstsze ścieżki naprawcze zaangażowane 
w  powstawanie translokacji chromosomowych to: 
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rekombinacja homologiczna (HR, ang. homologous recom-
bination) i jej wariant – wydłużanie pojedynczej nici (SSA, 
ang. single‍‑strand annealing) oraz mechanizm łączenia 
końców niehomologicznych (NHEJ, ang. non‍‑homologous 
end joining) wymagający niewielkiej lub braku homologii 
sekwencji DNA (Elliott i Jasin, 2002; Iliakis i wsp., 2015; 
Kloosterman i  wsp., 2011; Sallmyr i  Tomkinson, 2018; 
Tsai i Lieber, 2010). Mechanizm „pęknięcie‍‑fuzja‍‑most” 
(BFB, ang. breakage‍‑fusion‍‑bridge) najczęściej towarzyszy 
powstawaniu kryptycznych duplikacji odwróconych 
i złamań chromosomów w regionach subtelomerowych 
(Ballif i wsp., 2004; Gajęcka i wsp., 2008). Wśród mecha-
nizmów rzadziej spotykanych wymienia się: 1) niealle-
liczną rekombinację homologiczną (NAHR, ang. nonallelic 
homologous recombination) w obrębie obszarów powtórzeń 
o niskiej liczbie kopii (LCR, ang. low‍‑copy repeat) głównie 
w regionach subtelomerowych (Carvalho i Lupski, 2016; 
Ou i wsp., 2011; Stankiewicz i Lupski, 2006). Mechanizm 
NAHR jest odpowiedzialny za rearanżacje w regionie 
Yq11 ściśle związane z delecjami regionów AZF (ang. 
azoospermia factor) powodującymi obniżenie płodności 
u mężczyzn (Carvalho i wsp., 2011); 2) parowanie regionów 
subtelomerowych z rekombinacją proksymalną (SPPR, 
ang. subtelomeric pairing with proximal recombination) 
ma miejsce w obrębie powtarzalnych sekwencji zaso-
scjowanych z regionem subtelomerowym (TAR, ang. 
telomeric associated regions) o długości ok. 100–300 kpz, 
w tym obejmujących domeny subtelomerowe dystalne 
(<2 kpz), bloki powtarzalne (głównie regiony LCR, obecne 
na końcach wielu chromosomów niehomologicznych) 
oraz domeny subtelomerowe proksymalne zawierające 
LCR (10–40 kpz) na końcach tylko kilku chromosomów 
(Mefford i Trask, 2002); 3) kopiowanie sekwencji DNA 
poprzez replikację indukowaną pęknięciem (BIR, ang. 
breakage‍‑induced replication): kopiowanie sekwencji sub-
telomerowych z jednego ramienia chromosomu prawi-
dłowego lub z chromatydy siostrzanej na koniec dru-
giego ramienia chromosomu zawierającego delecję (Ballif 
i wsp., 2004; Carvalho i Lupski, 2016; Leffak, 2017; Sakofsky 
i Malkova, 2017).

Z  powstawaniem translokacji chromosomowych 
mogą być związane również tzw. miejsca łamliwe chro-
mosomów, tj. regiony chromosomowe podatne na zła-
manie, dziedziczne i konserwatywne ewolucyjnie, o pod-
wyższonej liczbie przerw, zwężeń lub pęknięć po procesie 
replikacji DNA, występujące w regionach chromatyny nie-
prawidłowo upakowanej podczas mitozy (Arlt i wsp., 2006; 
Black i Giunta, 2018; Barros i wsp., 2017; Feng i Chakraborty, 
2017; Lukusa i Fryns, 2008). Miejsca łamliwe chromo-
somów mogą stanowić potencjalne regiony rearanżacji 
i sprzyjać większej liczbie wymian między chromatydami 
siostrzanymi, powielaniu liczby kopii genów wewnątrz 
chromosomu oraz odgrywać rolę tzw. miejsc gorących 
(ang. hotspots) podczas inicjacji powstawania delecji 
lub translokacji (Lukusa i  Fryns, 2008). Wyodrębnia 
się dwie kategorie miejsc łamliwych: 1) powszechne 
miejsca łamliwe (ang. common fragile sites)  – region 

łamliwy chromosomu zawierający hipoacetylowane 
histony, głównie w obrębie sekwencji DNA bogatych 
w pary AT oraz wykazujących tendencję do przyjmo-
wania nietypowych struktur II‍‑rzędowych lub tzw. spinki 
do włosów (Debatisse i Rosselli, 2018; Feng i Chakraborty, 
2017; Lukusa i Fryns, 2008); 2) rzadkie miejsca łamliwe 
(ang. rare fragile sites) – regiony DNA bogate w sekwencje 
AT/TA lub w trójki nukleotydów CCG/CGG, sprzyjające 
formowaniu struktury DNA w konformacji innej niż 
B‍‑DNA, o większej elastyczności i skrętności nici DNA 
oraz charakteryzujące się obniżoną podatnością przyłą-
czania się nukleosomów do DNA (Durkin i Glover, 2007; 
Lukusa i Fryns, 2008).

Efekt interchromosomowy/zaburzenia 
mejotyczne

Z danych literaturowych wynika, że u 40–64% nosicieli 
TCW występuje tzw. efekt interchromosomowy, czyli pod-
wyższona częstość aneuploidalnych plemników na skutek 
zaburzeń w rozchodzeniu się chromosomów niezaan-
gażowanych w translokację (Anton i wsp., 2011; Blanco 
i wsp., 2000; Douet‍‑Guilbert i wsp., 2005; Estop i wsp., 2000; 
Godo i wsp., 2013; Li i wsp., 2015; Machev i wsp., 2005; 
Moretti i wsp., 2009; Tulay i wsp., 2015; Vozdova i wsp., 
2012). Aneuploidie stanowią przykład numeryczny aber-
racji (liczby) chromosomów, powstają w wyniku błędów 
mejotycznych, czyli nieprawidłowego rozchodzenia 
się chromosomów do  komórek potomnych (Ioannou 
i Tempest, 2015; Ioannou i wsp., 2018; Martin, 2005; Uroz 
i Templado, 2012). Błędy w mejozie męskich komórek 
rozrodczych wynikają ze zredukowanej liczby chiazm 
lub ich braku lub też przedwczesnego rozchodzenia 
się chromatyd siostrzanych (Ioannou i Tempest, 2015; 
Ioannou i wsp., 2018; Uroz i Templado, 2012). Do więk-
szości nieprawidłowości dochodzi podczas I podziału 
mejotycznego, co zostało potwierdzone obserwacjami 
wykazującymi ponad 5‍‑krotnie wyższy odsetek aneuplo-
idalnych spermatocytów II rzędu względem spermato-
cytów I‍‑rzędowych (Ioannou i Tempest, 2015; Ioannou i wsp., 
2018; Sarrate i wsp., 2014, 2018; Uroz i Templado, 2012). 
Większa częstość aneuploidii dotyczy głównie chromo-
somów z grupy G, w których z racji małego rozmiaru 
liczba chiazm może być obniżona lub może nie być ich 
wcale, oraz chromosomów płci, w których rekombinacja 
ma miejsce na ograniczonym, krótkim PAR.

Za ok. 95% aneuploidii obserwowanych we wczesnych 
zarodkach odpowiadają zaburzenia przebiegu mejozy 
matczynej i  obejmują one błędy w  I  podziale mejo-
tycznym (3:1 w stosunku do II podziału mejotycznego) 
(Buwe i wsp., 2005; Kort i wsp., 2018). Dotyczy to głównie 
chromosomów autosomalnych, podczas gdy aneuplo-
idie chromosomów płci są zdecydowanie pochodzenia 
ojcowskiego (6% 47,XXX; 50% 47,XXY; 100% 47,XYY) 
(Hall i wsp., 2006; Kort i wsp., 2018). Chromosomami, dla 
których poziom aneuploidii jest badany najczęściej, są: 
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13, 18, 21, X i Y. Jest to spowodowane faktem, że tylko 
zarodki z trisomią chromosomów 13, 18 i 21 oraz aneu-
ploidią chromosomów płci są w stanie przeżyć przy 
zaistnieniu wad wrodzonych (Altug‍‑Teber i wsp., 2007). 
Co więcej, wśród autosomów jedynie trisomia chromo-
somu 21 (zespół Downa) pozwala na osiągnięcie wieku 
dojrzałego, przy czym jedynie 6–10% przypadków tej 
trisomii jest pochodzenia ojcowskiego. Ponadto ana-
lizie poziomu aneuploidii często poddaje się również 
chromosomy 15, 16 oraz 22, ze względu na zaobserwo-
wane wyższe ryzyko poronień na skutek aneuploidii 
tych chromosomów (Elkarhat i wsp., 2019; Maxwell i wsp., 
2016; Pylyp i wsp., 2018; Rubio i wsp., 2019). W przypadku 
chromosomów płci najczęściej spotykaną aberracją jest 
zespół Klinefeltera (47,XXY) przypadający na 0,1–0,2% 
nowo narodzonych dzieci (Mau‍‑Holzmann, 2005; Vialard 
i wsp., 2012). Szacuje się, że wśród niepłodnych mężczyzn 
odsetek ten wzrasta od 5% (oligozoospermia) do 10% 
(azoospermia) (Ferlin i wsp., 2005).

Szacuje się, że u płodnych mężczyzn o prawidłowych 
parametrach nasienia (normozoospermia) odsetek plem-
ników aneuploidalnych wynosi średnio ok. 4,5% (3–5%) 
(Chatziparasidou i wsp., 2015; Ioannou i Tempest, 2015; 
Ioannou i wsp., 2018; Muriel i wsp., 2007; Templado i wsp., 
2011), w tym: średni odsetek plemników z aneuploidią 
chromosomów autosomalnych (za  wyjątkiem chro-
mosomów 3 i 22) wynosi 0,09% (0,03–0,12%), chro-
mosomów: 3, 14, 21 i 22 0,2–0,47%, chromosomu 18 
0,03–0,25%, chromosomów X i Y 0,26% (0,01–0,43%), 
a plemników diploidalnych 0,19% (0,01–0,38%) (Ioannou 
i Tempest, 2015; Olszewska i wsp., 2013, 2015; Rubes i wsp., 
2005; Templado i wsp., 2011). Różnice w wynikach poda-
wanych w literaturze wynikają z dwóch faktów: występo-
wania zmienności międzyosobniczej oraz tego, że każde 
laboratorium ma własne grupy kontrolne. Aby wyeli-
minować błędy wynikające z metodyki FISH (rodzaj 
sond, wybrane kryterium oceny preparatu), potrzebne 
są restrykcyjne kryteria laboratoryjne (Garcia‍‑Mengual 
i wsp., 2019; Templado i wsp., 2005). W plemnikach nie-
których zdrowych mężczyzn o prawidłowych parame-
trach nasienia zaobserwowano zjawisko tzw. wariantów 
aneuploidii dla wybranych chromosomów (Rubes i wsp., 
2005; Tempest i wsp., 2009), co oznacza, że na przestrzeni 
kilku lat powtarzanych badań poziom aneuploidii bada-
nych chromosomów był cały czas podwyższony. Taka 
niejednorodność obserwacji w różnych grupach męż-
czyzn podkreśla złożony charakter zjawiska aneuplo-
idii. Ponadto poziom aneuploidii w plemniku nie zależy 
od wieku mężczyzny (Donate i wsp., 2016).

Szacuje się, że częstość plemników aneuploidalnych 
u mężczyzn niepłodnych wzrasta średnio 3‑krotnie 
(2–10‍‑krotnie), co przypuszczalnie jest wynikiem nie-
stabilności w mechanizmach kontrolujących podziały 
komórkowe, związanych z prawidłowym funkcjonowa-
niem mikrotubul wrzeciona podziałowego oraz z błędami 
występującymi podczas rekombinacji (Chatziparasidou 
i wsp., 2015; Ioannou i wsp., 2018; Templado i wsp., 2011). 

Podwyższony poziom aneuploidii obserwowany jest 
u mężczyzn z zaburzonymi parametrami nasienia, jak 
również w przypadku plemników pozyskiwanych z jąder 
u mężczyzn z azoospermią. Jednak kwestia związku 
parametrów nasienia z poziomem aneuploidii w plem-
nikach nadal pozostaje dyskusyjna (Ferfouri i wsp., 2011; 
Mazzilli i wsp., 2017; Olszewska i wsp., 2013; Pellestor i wsp., 
2001; Tang i wsp., 2010). Również badania plemników 
frakcjonowanych metodami wypływania swim up oraz 
wirowania w gradiencie perkolu nie były rozstrzygające – 
w większości przypadków nie wykazały różnic w czę-
stości plemników aneuploidalnych pomiędzy poszcze-
gólnymi frakcjami (Rives i wsp., 2005). Wiadomo również, 
że poziom aneuploidii chromosomów niezaangażowanych 
w translokację chromosomową w plemnikach ma swoje 
odwzorowanie w poziomie aneuploidii w zarodkach 
(Martin, 2008). Zaobserwowano związek pomiędzy 
podwyższonym poziomem aneuploidii chromosomów 
13, 21, 22, X i Y i/lub częstością plemników diploidal-
nych u ojców dzieci z zespołami: Downa, Klinefeltera 
czy Turnera (Martinez‍‑Pasarell i wsp., 1999; Soares i wsp., 
2001a, 2001b). Co  więcej, badania na  plemnikach 
o podwyższonym stopniu fragmentacji DNA wykazały 
ok.  4,6‑krotnie wyższy poziom aneuploidii chromo-
somów 18, X i Y względem kontroli (Muriel i wsp., 2007).

Podczas prawidłowego przebiegu profazy I  chro-
mosomy X i Y ulegają heterochromatyzacji skutkującej 
brakiem aktywności transkrypcyjnej i przybierają postać 
tzw. sex body – struktury subchromatynowej widocznej 
jedynie podczas pachytenu (Oliver‍‑Bonet i wsp., 2005b). 
Z licznych doniesień literaturowych wynika, że musi 
dojść do  prawidłowej koniugacji między chromoso-
mami X i Y podczas pachytenu i stanowi to warunek 
konieczny do tego, aby plemnik był zdolny do zapłod-
nienia, a towarzyszyć temu musi rekombinacja (Martin, 
2005). Potwierdzają to obserwacje zachowania się uniwa-
lentów (nieskoniugowanych chromosomów płci) w sper-
matocytach, u których brak rekombinacji zatrzymuje 
spermatocyty na etapie diakinezy, w przeciwieństwie 
do uniwalentów zrekombinowanych, których obecność 
stwierdzono w spermatocytach metafazy II podziału 
mejotycznego (Solari, 1999). Warunkiem prawidłowego 
przebiegu spermatogenezy jest brak aktywności trans-
krypcyjnej nieskoniugowanych regionów biwalentu XY. 
Odnotowano, że zaburzenia inaktywacji tych regionów 
skutkują apoptozą spermatocytów (Mahadevaiah i wsp., 
2008; Royo i wsp., 2010). Liczne doniesienia zdają się 
również potwierdzać, że asocjacja biwalentu XY z chro-
mosomami autosomalnymi prowadzi do zaburzenia sper-
matogenezy, a nawet do jej zatrzymania, co skutkuje 
obniżeniem płodności u mężczyzn, nawet do poziomu 
azoospermii. Najwyższy odsetek takich asocjacji dotyczy 
nosicieli translokacji chromosomowych wzajemnych, 
szczególnie z zaangażowanym chromosomem akrocen-
trycznym (Ferguson i wsp., 2008; Leng i wsp., 2009; Pigozzi 
i wsp., 2005; Sciurano i wsp., 2006, 2007, 2012; Vialard 
i wsp., 2006).
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W niniejszej pracy poglądowej przedstawiono obecny 
stan wiedzy dotyczący TCW. Należy podkreślić istotną 
rolę obecności TCW w zaburzeniach przebiegu podziałów 
mejotycznych, co w konsekwencji prowadzić może do nie-
powodzeń rozrodu oraz pojawienia się wad genetycz-
nych u potomstwa. Warto raz jeszcze podkreślić, że bez 
badania genetycznego TCW pozostaną niewykryte, albo-
wiem nie ma fenotypowych cech osobniczych wskazu-
jących na osobę – nosiciela genetycznie zrównoważonej 
TCW, którymi można byłoby się posiłkować.
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i wykorzystania zwierząt. Informacja o zgodzie właściwej 
Komisji Etycznej na przeprowadzenie badania i świa-
domej zgodzie pacjentów na udział w badaniu powinna 
znaleźć się w rozdziale „Materiał i metody”. W przypadku 
badań retrospektywnych taka zgoda nie jest wymagana. 
Autorzy opisów przypadków są zobowiązani do nieujaw-
niania personaliów opisywanych pacjentów, a w przy-
padku fotografii umożliwiających identyfikację pacjenta 
zawsze należy uzyskać pisemną zgodę pacjenta.

Konflikt interesów

W pracy powinny być ujawnione wszelkie finansowe i oso-
biste relacje autorów z innymi osobami lub organiza-
cjami, które mogłyby niewłaściwie wpłynąć na ich pracę. 
Ewentualny konflikt interesów powinien być opisany 
w oświadczeniu autorów (http://www.postepyandrologii.
pl/pdf/Oswiadczenie autorow.pdf). Informacje te nie 
będą ujawniane recenzentom.

Informacje o prawach autorskich

Autor/autorzy przesyłając manuskrypt wraz z ilustra-
cjami i tabelami, automatycznie i nieodpłatnie prze-
nosi/przenoszą na „Postępy Andrologii Online” i Polskie 
Towarzystwo Andrologiczne wszelkie prawa autorskie 
do wydawania oraz rozpowszechniania nadesłanych 
materiałów we wszystkich znanych formach i na wszyst-
kich znanych polach eksploatacji, bez ograniczeń tery-
torialnych i językowych, pod warunkiem, że materiały 
te  zostaną zaakceptowane do  publikacji. Publikacja 
w całości ani żadna z jej części nie może być powielana, 
ani upowszechniana w jakikolwiek mechaniczny lub 
elektroniczny sposób bez pisemnej zgody Redaktora 
Naczelnego.

Ochrona danych osobowych

Nazwiska i adresy e‍‑mail wprowadzane do serwisu cza-
sopisma „Postępy Andrologii Online” będą wykorzysty-
wane wyłącznie do celów publikacji ich prac i nie będą 
udostępniane do żadnych innych celów.

Zasady recenzowania prac

Nadsyłane manuskrypty wstępnie ocenia Komitet 
Redakcyjny czasopisma. Manuskrypty niekompletne 
lub przygotowane w stylu niezgodnym z zasadami poda-
nymi poniżej Redakcja odsyła Autorom bez oceny mery-
torycznej. Pozostałe artykuły zostają zarejestrowane 

i są następnie przekazywane do oceny dwóm niezależnym 
recenzentom będącym ekspertami w danej dziedzinie, 
z zachowaniem anonimowości autorów pracy i recen-
zentów (double-blind peer review process). Recenzenci 
są odpowiedzialni za obiektywną ocenę manuskryptu, 
deklarują brak konfliktu interesów podpisując oświad-
czenie (http://www.postepyandrologii.pl/pdf/Formularz 
recenzenta Postepy Andrologii Online_19-05-2016.pdf). 
Przyjęcie pracy odbywa się na podstawie pozytywnych 
opinii obydwóch recenzentów. W przypadku rozbież-
nych opinii Redakcja prosi o opinię trzeciego recenzenta. 
Autorzy zobowiązani są odnieść się do uwag recenzentów 
w ciągu 3 tygodni od daty otrzymania recenzji. Wszelka 
korespondencja z Autorami odbywa się drogą e‍‑mailową.

Sposób przygotowania manuskryptu

Nadsyłane prace mogą być pisane w języku polskim 
lub angielskim.

Liczbowe wartości i symbole wszystkich wielkości 
winny być podane wg międzynarodowego układu jed-
nostek SI.

W manuskrypcie należy używać 12‍‑punktowego fontu 
Times New Roman, z zachowaniem 1,5‍‑punktowego 
odstępu między wierszami i marginesami 2,5 cm z każdej 
strony. Strony należy numerować kolejno, zaczynając 
od tytułowej. Numery stron należy umieszczać w dolnym, 
prawym rogu każdej strony. Należy zachować następu-
jący układ: strona tytułowa (osobna strona), stosowane 
skróty (osobna strona), streszczenie i słowa kluczowe 
(do 5) w języku polskim i angielskim (osobna strona), 
tekst podstawowy, piśmiennictwo, podpisy rycin i tabel, 
materiał ilustracyjny. 

Strona tytułowa powinna zawierać: stopień 
naukowy, imię i nazwisko autora (autorów) wraz z afi-
liacją, adres e‍‑mail, kontaktowy numer telefonu każdego 
autora (należy podkreślić nazwisko autora do korespon-
dencji), tytuł artykułu i skróconą wersję tytułu (w języku 
polskim i angielskim) (40 znaków ze spacjami), oraz 
źródła finansowania.

Spis skrótów należy podać w  języku polskim 
i angielskim w jednym akapicie, według kolejności alfa-
betycznej np.:

hESC – ludzkie embrionalne komórki macierzyste 
(ang. human embryonic stem cells); RFT – reaktywne 
formy tlenu (ang. reactive oxygen species); RT‍‑PCR – 
łańcuchowa reakcja polimerazy z wykorzystaniem 
odwrotnej transkryptazy (ang. reverse transcription 
polymerase chain reaction); itd. 
Skróty użyte w tekście podstawowym po raz pierwszy 

należy podać w pełnym brzmieniu. Nie należy rozpo-
czynać zdania od skrótu.

Streszczenie powinno zawierać najistotniejsze 
informacje wprowadzające czytelnika w publikowaną 
tematykę oraz wnioski końcowe (do 400 wyrazów). Nie 
należy używać skrótów. 
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Tekst podstawowy
Artykuł poglądowy powinien zawierać przegląd infor-
macji z danej tematyki. Zaleca się uwzględnienie prac 
publikowanych w ostatnich 5–10 latach (ok. 60%) oraz 
w latach wcześniejszych (ok. 40%). Dopuszczalna liczba 
pozycji piśmiennictwa to 100. W manuskrypcie autorzy 
powinni zawrzeć własne przemyślenia, opinie i wnioski, 
a istotne informacje przedstawić w postaci schematów, 
tabel i rycin. Ponadto, artykuł mogą wzbogacić wyniki 
badań autorskich. Liczba stron manuskryptu łącznie 
z tabelami i rycinami nie powinna być większa niż 20.

Artykuł oryginalny powinien zawierać opis wła-
snych badań klinicznych lub doświadczalnych Autorów. 
Powinien składać się z takich podrozdziałów jak: Wstęp, 
Materiał i Metody, Wyniki, Dyskusja, Podsumowanie. 
Dopuszczalna liczba pozycji piśmiennictwa to 100. Liczba 
stron manuskryptu łącznie z tabelami i rycinami nie 
powinna być większa niż 20.

Praca kazuistyczna to krótka forma publikacji pre-
zentująca ciekawe przypadki kliniczne i ich omówienie 
oparte na własnych doświadczeniach praktyka klini-
cysty i doświadczeniach innych autorów. Streszczenie 
nie powinno przekraczać 150 wyrazów, Wstęp powinien 
zawierać nie więcej niż dwa krótkie akapity, Materiał 
i Metody nie powinny być podzielone na podrozdziały, 
a Wyniki, Dyskusja i Podsumowanie powinny stanowić 
jeden rozdział. Liczba rycin i tabel ograniczona do 2–3, 
piśmiennictwa do 10. Liczba stron manuskryptu nie 
powinna być większa niż 10. 

Komunikat to krótka praca oryginalna zawierająca 
wstępne, ale istotne wyniki badań. W tego typu publika-
cjach streszczenie nie powinno przekraczać 150 wyrazów, 
Wstęp powinien zawierać nie więcej niż dwa krótkie 
akapity, Materiał i Metody nie powinny być podzielone 
na podrozdziały, a Wyniki, Dyskusja i Podsumowanie 
powinny stanowić jeden rozdział. Liczba rycin i tabel 
ograniczona do 2–3, piśmiennictwa do 10. Liczba stron 
manuskryptu nie powinna być większa niż 10.

Artykuł będący tłumaczeniem publikacji z języka 
angielskiego powinien dotyczyć najnowszych i istotnych 
pozycji piśmiennictwa anglojęzycznego. Należy dołą-
czyć zgodę redaktora naczelnego czasopisma, w którym 
artykuł został opublikowany i autora na tłumaczenie 
artykułu. Streszczenie artykułu powinno zawierać treść 
istotną do przekazania dla czytelników polskich (do 400 
wyrazów).

List do Redakcji jest formą wyrażenia swojej opinii, 
a jednocześnie głosem w dyskusji na temat współczesnych 
zjawisk w świecie medycyny i nauki. Dopuszczalna liczba 
stron manuskryptu nie większa niż 3.

Piśmiennictwo należy podać w kolejności alfabe-
tycznej, nie wprowadzając kolejnych numerów. Każdą 
pozycję piśmiennictwa należy zapisywać od  nowej 
linii. Należy podać nazwisko autora (autorów) pisane 
kursywą z inicjałami imion, po których stawiana jest 
kropka. Jeśli jest do sześciu autorów, należy przytoczyć 
wszystkich. Powyżej tej liczby należy podać pierwszych 

sześciu autorów z dopiskiem i wsp. Tytuły periodyków 
powinny być skracane zgodnie ze sposobem przyjętym 
w Index Medicus (Medline).

Oto przykłady, jak należy cytować książkę: 1) 
w  całości, 2) fragment konkretnego rozdziału wraz 
z podaniem numerów stron, 3) oryginalną pracę naukową, 
4) oryginalną pracę naukową w czasopiśmie elektronicz-
nymi (data przeglądania i adres URL) i 5) stronę inter-
netową (nazwa strony – materiału źródłowego, adres 
URL i datę wejścia na stronę): 

1.	 Semczuk M., Kurpisz M. (red.): Andrologia. Wyd. 
Lek. PZWL, Warszawa 2006.

2.	 Woźniak W., Bruska M., Kromer P.: Pęcherzyki 
nasienne, gruczoł krokowy i  gruczoły cew-
kowo‑opuszkowe. W: Andrologia. Red. 
M.  Semczuk, M.  Kurpisz. Wyd. Lek.  PZWL, 
Warszawa 2006, 94–89.

3.	 Kobori Y., Suzuki K., Iwahata T., Shin T., Sadaoka Y., 
Sato R. i wsp.: Improvement of seminal quality and 
sexual function of men with oligoasthenoterato-
zoospermia syndrome following supplementa-
tion with L-arginine and Pycnogenol®. Arch Ital 
Urol Androl. 2015, 87, 190–193. doi: 10.4081/
aiua.2015.3.190. PMID: 26428638

4.	 Walczak-Jędrzejowska R.: Stres oksydacyjny a nie-
płodność męska. Część I: czynniki wywołujące 
stres oksydacyjny w nasieniu / Oxidative stress 
and male infertility. Part I: factors causing oxida-
tive stress in semen. Post Androl Online. 2015, 2, 
5–15. [przeglądany: 07.10.2015 r.]. Dostępny w: 
http://www.postepyandrologii.pl

5.	 Wiley Online Library http://onlinelibrary.wiley.
com/enhanced/doi/10.1111/andr.12051/, data 
wejścia 07.10.2015 r.

Cytowane w tekście piśmiennictwo należy podać alfabe-
tycznie w okrągłych nawiasach, wymieniając pierw-
szego autora i podając rok publikacji, np. (Bungum 
i wsp., 2011; Cheng i wsp., 2011).

Nazwiska autorów prac wprowadzone w  tekście 
powinny być napisane kursywą, np. 

„Według Bungum i wsp. (2011) należy wprowadzić 
określony algorytm leczenia niepłodności męskiej 
w zależności od standardowych parametrów semi-
nologicznych i wyników otrzymanych na podstawie 
testu z wykorzystaniem oranżu akrydyny ujawniają-
cego zaburzenia kondensacji chromatyny plemników 
(SCSA)…” 
Piśmiennictwo powinno zawierać publikacje innych 

autorów oraz własnej grupy badawczej, które są istotne 
dla badań.

Materiał ilustracyjny obejmuje ryciny (wykresy, 
diagramy, zdjęcia, schematy) oraz tabele opatrzone 
tytułami i podpisami. W przypadku rycin zarówno 
tytuł, jak i opis powinny być umieszczone pod ryci-
nami, a w przypadku tabel nad tabelami. Tytuł tabeli 
należy wytłuścić. Podpisy rycin i tabel oraz ich tytuły, 
a także informacje wewnętrzne na rycinach i w tabelach 
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należy podać w języku polskim i angielskim (dotyczy 
prac w języku polskim). Ryciny i tabele powinny być 
opatrzone numerami zgodnie z kolejnością odniesień 
w tekście. Osobną numerację posiadają ryciny i osobną 
tabele (numery arabskie). Skrót Ryc. (pisany kursywą) 
wprowadzamy w podpisie pod rycinami, natomiast 
w tytule tabeli nie stosujemy skrótu Tab., lecz Tabela. 
Nie stosujemy w tekście podstawowym skrótów ryc. lub 
tab., lecz rycina lub tabela. 

Mikrofotografie mikroskopowe powinny posiadać 
wewnętrzną skalę, a stosowane symbole, strzałki lub 
litery muszą być wyraźnie uwidocznione na tle. Zdolność 
rozdzielcza mikrofotografii nie powinna być mniejsza niż 
300 dpi. Stosowane znaki do opisu danej ryciny powinny 
być ujednolicone w całym artykule.

Stosowane oznaczenia i skróty na rycinach i w tabe-
lach powinny być wyjaśnione w opisie rycin i tabel, nie-
zależnie do ich rozwinięcia w tekście podstawowym.
Uwaga: pojedyncze ryciny bądź ryciny złożone z kilku 
zdjęć, wykresów, diagramów lub schematów należy zin-
tegrować z wewnętrznymi oznaczeniami.

Rozmiary rycin i  tabel: szerokość rycin i  tabel 
powinna wynosić 17,3 cm lub 8,3 cm, natomiast ich 
długość nie powinna przekraczać 24,5 cm. Tekst będzie 
składany dwułamowo, dlatego też szerokość rycin i tabel 
nie może przekraczać szerokości jednego lub dwóch 
łamów, z kolei długość może być dowolna, ale nie większa 
niż długość łamu; wielkość powierzchni zadrukowanej 
na stronie formatu A4 będzie wynosiła 24,7 cm/17,5 cm. 

Przesyłanie prac do Redakcji

Prace należy przesłać elektronicznie na adres redaktora 
naczelnego: mpiasecka@ipartner.com.pl

Tekst podstawowy, piśmiennictwo oraz podpisy 
rycin i tabel powinny być umieszczone w jednym pliku 
(Word), natomiast każda rycina (format CDR, TIF, JPG) 
i tabele (Word) w osobnych plikach. Tytuł pliku zawie-
rający tekst manuskryptu powinien zawierać nazwisko 
autora do korespondencji oraz pierwsze słowa tytułu 
artykułu, natomiast tytuły plików zawierające ryciny 
i tabele, obok nazwiska autora, powinny zawierać numery 
rycin i tabel. 

Do pracy należy dołączyć oświadczenie, że m.n. praca 
nie została opublikowana lub skierowana do publikacji 
w  innym czasopiśmie, została zaaprobowana przez 
wszystkich współautorów (wymagane są  podpisy 
wszystkich autorów) oraz zostały ujawnione wszelkie 
źródła finansowania (oświadczenie dostępne na stronie 
internetowej http://www.postepyandrologii.pl/pdf/
Oswiadczenie autorow.pdf).

Publikowanie prac

Prace będą publikowane w kolejności otrzymywania, 
jednak redakcja zastrzega sobie prawo zmian uzasadnio-
nych treścią drukowanego numeru. Ponadto zastrzega 
sobie prawo wprowadzenia poprawek stylistycznych 
i dotyczących mianownictwa oraz stosowanych skrótów 
bez uzgodnienia z autorem.

Po zaakceptowaniu pracy do publikacji  autorzy otrzy-
mują korektę drukarską. Celem korekty drukarskiej jest 
sprawdzenie błędów składu lub konwersji oraz komplet-
ności i dokładności tekstu, tabel i rycin. Autorzy są zobo-
wiązani w ciągu trzech dni od otrzymania korekty dru-
karskiej przesłać ewentualne poprawki. Zmiana tytułu 
i/lub autorstwa oraz wprowadzanie nowych wartości 
jest niedozwolone.

Zasady udostępniania informacji 
naukowych zawartych w czasopiśmie

Informacje zawarte w  czasopiśmie są  udostępniane 
na zasadzie Open Access - dostęp do informacji naukowej 
jest bezpłatny i nieograniczony. Użytkownicy mogą 
czytać, pobierać, kopiować, rozpowszechniać, drukować, 
wyszukiwać, łączyć informacje z pełnymi tekstami arty-
kułów lub wykorzystywać je do jakichkolwiek innych 
celów zgodnych z obowiązującą licencją CC BY NC ND 3.0 
Polska (https://creativecommons.org/licenses/by-nc-
-nd/3.0/pl/legalcode). Licencja ta obliguje do uznania 
autorstwa, zezwala na rozpowszechnianie, przedsta-
wianie i wykonywanie utworu jedynie w celach nieko-
mercyjnych oraz pod warunkiem zachowania go w ory-
ginalnej postaci (bez tworzenia utworów zależnych).


