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l Streszczenie

Bakteriospermia bezobjawowa definiowana jest jako obecno$¢ bakterii w nasieniu bez klinicznych objawéw zakazenia uktadu plciowego
meskiego. Sposréd licznych czynnikéw srodowiskowych, ktére mogg wplywac na jakosc nasienia, a zatem na ptodnos¢ mezczyzny, zaka-
zenie dr6g wyprowadzajacych nasienie uznawane jest za jeden z najistotniejszych. Z dostepnego pismiennictwa wynika, ze nawet 15%
przypadkéw dotyczacych zaburzen plodnosci moze by¢ spowodowane bakteriospermia. Ostre, objawowe zapalenie w obrebie uktadu ptcio-

wego meskiego wymaga czestych interwencji lekarskich. Niemniej jednak, pacjenci z zaburzonymi parametrami nasienia bez klinicznych
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objawéw zapalenia nadal pozostaja niediagnozowani. Co wiecej, czesto bagatelizowany jest negatywny wplyw bakteriospermii na parametry
seminologiczne, ktéra moze powodowacé: 1) zmiane barwy, zapachu i pH nasienia, 2) aglutynacje i agregacje plemnikéw, 3) uszkodzenie
ich btony komdérkowej, akrosomu, mitochondriéw, 4) wzrost fragmentacji plemnikowego DNA, iw konsekwencji, 5) obnizenie ruchliwosci
izywotno$ci meskich gamet. Istotny wydaje sie fakt, iz najczesciej bezobjawowe zakazenia uktadu plciowego meskiego dotycza wiecej
niz jednego narzadu. Patofizjologiczne mechanizmy wplywu bakterii na jako$¢ nasienia i pfodnosc sa ztozone i wynikaja z bezposred-
niego lub posredniego dziatania patogenéw, cytokin i reaktywnych form tlenu zaréwno na meskie gamety, jak i proces spermatogenezy.
Stowa kluczowe: bakteriospermia, infekcje, meski uktad ptciowy, nasienie, meska ptodnos¢

B Abstract

Asymptomatic bacteriospermia is defined as the presence of bacteria in the semen without evident clinical symptoms of infection
in the male genital tract. Among many environmental factors that can affect the quality of the semen, and finally the male fertility,
infection of the male reproductive system is considered as one of the most important factor. Recent studies show that up to 15% of
cases of male infertility can result from bacteriospermia. Acute, symptomatic male genital tract infections require frequent medical
interventions. In contrast, patients with disturbed seminological parameters without clinical symptoms of infection and inflammation
are in many cases left undiagnosed. The negative bacteriospermic effect on the semen quality is frequently neglected, however bacte-
rial infections can cause: 1) changes in the color, smell and pH of semen, 2) sperm agglutination and aggregation, 3) damage of sperm
cellular membrane, acrosome, mitochondria, 4) increase in sperm DNA fragmentation, and finally, 5) reduced sperm motility and
vitality. It is also important to note that most often asymptomatic infections of the male genital tract concern more than one organ.
The pathophysiological mechanisms of bacterial impact on semen are complex and result from direct or indirect action of pathogens,

cytokines and reactive oxygen species on spermatozoa as well as spermatogenesis.

Key words: bacteriospermia, infections, male reproductive tract, semen, male fertility

B Skréty / Abbreviations

ASA - przeciwciala przeciwplemnikowe (ang. anti-sperm antibodies); CFU — jednostki tworzace kolonie (ang. colony forming units); EAU —
Europejskie Towarzystwo Urologiczne (ang. European Association of Urology); MAR — mieszana reakcja antyglobulinowa (ang. mixed antiglobulin
reaction); MDA - dialdehyd malonowy (ang. malondialdehyde); NAG - obojetna-a-glukozydaza (ang. neutral-a-glucosidase); sIL-8 — nasienna
interleukina 8 (ang. seminal interleukin 8); PCR - fanicuchowa reakcja polimerazy (ang. polymerase chain reaction); PSA — antygen specyficzny
dla stercza (ang. prostate specific antigen); PPL — leukocyty peroksydazo dodatnie (ang. peroxidase-positive leukocytes); RET — reaktywne formy
tleny (ang. reactive oxygen species); TRUS — przezodbytnicza ultrasonografia (ang. trans rectal ultrasonography); USG — ultrasonografia (ang.
ultrasonography); WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

Plemniki powstajg w wyniku spermatogenezy zacho-
dzacej w kanalikach nasiennych jader. U cztowieka proces
ten trwa $rednio 74 dni. W jego przebiegu z komérek
germinalnych w wyniku podzialéw mitotycznych oraz
mejozy powstaja spermatydy, ktére w procesie sper-
miogenezy przeksztalcajg sie w plemniki i sa uwal-
niane do $wiatta kanalikéw nasiennych wraz z ptynem
kanalikowym produkowanym przez komorki Sertolego
(komorki podporowe). Okres ten jest wyjatkowo wrazliwy
na czynniki infekcyjne, reaktywne formy tlenu, tem-
perature, wpltyw hormonalny oraz toksyny. W procesie
spermatogenezy dochodzi tez do wstepnej selekeji plem-
nikéw. Wiekszo$¢ zréznicowanych komérek rozrodezych
uwolniona z komoérek Sertolego przechodzi do $wiatta
kanalikéw nasiennych, inne niedojrzate i nieprawidtowe
oraz ciata resztkowe fagocytowane sa przez komorki pod-
porowe (Nieschlag i wsp., 2010). Nastepnie plemniki prze-
chodzg z kanalikéw nasiennych kretych do kanalikéw
prostych, dalej do sieci jadra, przewodzikéw odprowa-
dzajacych jadra i przewodu najadrza, gdzie ma miejsce
ich dojrzewanie. W trakcie wytrysku w wyniku skurczéw
perystaltycznych nasieniowodu plemniki wraz z ptynem

najadrza, bogatym w obojetna-a-glukozydaze (NAG, ang.
neutral-a-glucosidase), trafiajg do banki nasieniowodu.
W tym miejscu do sktadu nasienia jest dotgczana obje-
to$ciowo duza frakcja ptynu pecherzykowego. Ta mie-
szanina poprzez przewod wytryskowy jest wttaczana
do czesci sterczowej cewki moczowej i wraz z kwasna
wydzieling stercza przez cewke btoniasts, opuszkowa
igabczasta trafia do ujécia zewnetrznego cewki moczowe;j
(Nieschlag i wsp., 2010; Walocha i wsp., 2006).

Na kazdym z etapéw migracji plemnika niekorzystny
wplyw na sktad nasienia i jakos¢ plemnikéw mogg mieé
bakterie, wirusy i grzyby (Hannachi i wsp., 2018). Ich
obecno$¢, nazywana w przypadku bakterii bezobjawowsa
bakteriospermia, czesto nie daje zadnych objawéw kli-
nicznych poza negatywnym wplywem na jakosciowe
i iloéciowe parametry nasienia i plodnos¢ mezczyzny.

B Epidemiologia i rozpoznanie

Od lat 90. XX wieku infekcje uktadu ptciowego meskiego
sg zaliczane do czynnikéw wplywajacych na meskie
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funkcje reprodukcyjne (Rowe i wsp., 1993). Stan,
w ktérym stezenie patogenéw w drogach wyprowadza-
jacych nasienie wynosi minimum 1000 jednostek two-
rzacych kolonie (CFU, ang. colony forming unit) / mL eja-
kulatu, okreslany jest jako bakteriospermia. Za istotna
bakteriospermie uwaza sie wynik posiewu CFU > 10%/mL.
Nie dotyczy to metod jakosciowych, gdzie obecnosé mate-
riatu DNA (np. izolowanego z Chlamydia, Neisseria) meto-
dami molekularnymi nie wymaga innego potwierdzenia
ijest wskazaniem do podjecia leczenia. Uwaza sie, ze ok.
15% przypadkéw meskiej nieptodnosci jest spowodo-
wane skapoobjawowym zakazeniem drég wyprowa-
dzajacych nasienie (Noruziyan i wsp., 2013; Pellati i wsp.,
2008). Wiekszos¢ powstalych zakazen w obrebie drog
moczowych oraz drég wyprowadzajacych nasienie naste-
puje w sposéb wstepujacy od ujscia zewnetrznego cewki
moczowej.

O ile diagnostyka bakteryjnego zapalenia stercza
jest doktadnie omawiana w wytycznych Europejskiego
Towarzystwa Urologicznego (EAU, ang. European
Association of Urology), ktére zalecajg pobranie moczu
ze $rodkowego strumienia celem wykonania posiewu
oraz badan mikrobiologicznych kolejnych prébek moczu
wg schematu Mearsa—Stameya, o tyle w przypadku
zakazen innych elementéw anatomicznych wchodza-
cych w sktad drég wyprowadzajacych nasienie niezbedne
staje sie wykonanie badania mikrobiologicznego nasienia.

Rozpoznanie bakteriospermii musi opieral sie
na rzetelnych wynikach badania mikrobiologicznego.
Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO, ang. World
Health Organization) okresla doktadne zasady pobrania
nasienia, ktére nalezy przekaza¢ pacjentowi (Rowe
i wsp., 1993). Mezczyzna kierowany w celu wykonania
badania mikrobiologicznego z nasienia powinien zostac
doktadnie poinstruowany o zasadach oddania mikro-
biologicznie ,mozliwie najczystszej” probki nasienia:
ma on oddac bezposrednio przed masturbacjg mocz,
nastepnie dokladnie umy¢ rece i pracie ciepta woda
z mydlem, dokladnie osuszy¢ jednorazowym recznikiem
i wreszcie oddac¢ nasienie do jalowego pojemnika, nie
dotykajac jego wewnetrznych $cianek. Badanie mikro-
biologiczne powinno obejmowac bakterie tlenowe, bez-
tlenowe, Ureaplasma, Mycoplasma oraz drozdze. Zalecang
metoda jest zaréwno hodowla (w kierunku bakterii tle-
nowych, beztlenowych i grzybéw), jak i metody moleku-
larne, zwlaszcza taricuchowa reakcja polimerazy (PCR,
ang. polymerase chain reaction) (Noruziyan i wsp., 2013;
Weidner i wsp., 2010). Wskazany jest wczesniejszy kontakt
ze wspoétpracujacym laboratorium mikrobiologicznym,
ktére dostarcza niezbedne pojemniki i podtoza. Niektére
z metod wymagaja réwniez ostroznosci w zakresie trans-
portu i przechowywania (materiatu klinicznego nie wolno
mrozi¢, wskazane przechowywanie w temp. 4-8°C).

W jednym z retrospektywnych badan oceniano
warto$¢ dodatnich posiewéw nasienia u pacjentéw z nie-
plodnoscia ileukocytospermia. Sposréd przypadkéw z leu-
kocytospermig tylko 12,8% zawierato znaczace liczby
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kolonii bakteryjnych. Mieszane Gram-dodatnie pato-
geny, bez zadnego dominujacego szczepu, znaleziono
w 70,9% z tych prébek. Natomiast izolowane patogeny
Gram-ujemne stwierdzono tylko w 11,6% (Rusz i wsp.,
2012). W Polsce liczba opublikowanych danych epidemio-
logicznych jest do$¢ uboga. Wynika to z niewielkiej wcigz
liczby zlecanych posiewdéw nasienia u par z problemem
nieptodnosci. W jednej z warszawskich klinik zajmuja-
cych sie tym zagadnieniem zebrano w latach 2005-2012
dane pochodzgce od ok. 2,5 tys. pacjentéw. Znamiennie
dodatnie wyniki posiewéw (tj. CFU > 10%/mL) stwier-
dzono u47% chorych. Jedynie w 3,6% uzyskano jalowe
wyniki posiewéw nasienia. Wéréd czynnikéw etiologicz-
nych najczestszymi byty: Enterococcus faecalis (22,0%),
Corynebacterium spp. (12,0%), Ureaplasma urealyticum
(7,1%), Escherichia coli (4,0%), Streptococcus a-hemolityczny
(4,0%), Mycoplasma hominis (2,0%), Proteus mirabilis (1,7%),
Streptococcus durans (1,7%). Szczepy Staphylococcus koagu-
lazo-ujemny, Morganella morgani, Klebsiella spp., Gardnerella,
Streptococcus agalactiae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus Y-hemolityczny wykazano w nie-
spelna 1% badan mikrobiologicznych (Kalota i wsp., 2012).

Zgodnie z rekomendacjami WHO (2010) klasyczne
kryteria diagnostyczne zakazenia drég wyprowadza-
jacych nasienie obejmuja: 1) badanie podmiotowe:
zglaszane objawy wskazujace na infekcje drég moczo-
wych, zapalenie najadrzy i jader i/lub choroby przeno-
szone drogg plciows, 2) badanie przedmiotowe: zmiany
w badaniu palpacyjnym w obrebie jader, najadrzy, nasie-
niowoddéw i/lub odchylenia od normy w badaniu per
rectum w obrebie stercza; badania obrazowe — ultraso-
nograficzne (USG, ang. ultrasonography) moszny oraz
przezodbytnicza ultrasonografia (TRUS, ang. trans rectal
ultrasonography) wykazujace mozliwe zmiany pozapalne,
ropient posrodkowy stercza czy zastoinowe pecherzyki
nasienne, 3) cechy ejakulatu: obecnosé¢ bakterii pato-
gennych, leukocytoza, zwiekszona lepkos¢, wzrost pH,
wzrost objetoéci nasienia (duze objetosci nasienia wska-
zuja na wzmozona czynno$¢ autokrynng zapalnie zmie-
nionych gruczotéw dodatkowych) i/lub zmiany markeréw
biochemicznych ptynu nasiennego.

B Badanie podmiotowe i przedmiotowe

Dos¢ czesto zdarza sie, ze przedstawione powyzej kry-
teria diagnostyczne nie sg spelnione. Objawy kliniczne
w przypadku przewleklego zakazenia drég wyprowadza-
jacych nasienie rzadko sg obecne. Pacjenci zgtaszajacy
sie do poradni urologicznej, andrologicznej czy poradni
zaburzen plodnosci czesto nie zglaszajg jakichkolwiek
dolegliwosci zwigzanych z uktadem moczowo-plciowym.
Nalezy jednak zwréci¢ uwage na wywiad: przebyte zapa-
lenie jader czy najadrzy, gruczotu krokowego, zapalenie
cewki moczowej i pecherza, a takze wspdtistniejgce
choroby cywilizacyjne (np.: otylos¢, zaburzenia lipidowe,
cukrzyca, nadcisnienie tetnicze).
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W badaniu fizykalnym pewne zmiany moga suge-
rowac istnienie przewleklego stanu zapalnego: 1) tkli-
wos¢, dyskomfort, podczas palpacyjnego badania moszny
ijader, 2) bolesny lub tkliwy, powiekszony, rozpulch-
niony, ,ciastowatej”, ,galaretowatej” spoistosci stercz,
z obecnodcig obfitej wydzieliny z cewki moczowej
po badaniu per rectum, 3) wyczuwalne palpacyjnie tor-
biele lub ropnie najadrzy czesci mosznowej powrdzka
nasiennego.

W toku badania przedmiotowego niezbednym narze-
dziem jest aparat USG zaopatrzony w sonde doodbyt-
nicza. W badaniu TRUS o stanie zapalnym dotyczacym
stercza moga $wiadczy¢: 1) asymetria objetosci ptatdw,
2) hipoechogennosé¢ mogaca wskazywad na obrzek,
3) hiperechogennos¢ $wiadczaca o istnieniu blizn i kal-
cyfikacji, 4) dylatacja okolosterczowych splotéw naczynio-
wych. Ponadto na proces zapalny obejmujacy pecherzyki
nasienne wskazuje jedno lub obustronne powiekszenie
pecherzykow nasiennych, co wywotane moze by¢ obrze-
kiem i uciskiem na przewody wytryskowe (ich czesciowa
lub catkowity niedroznoscia), a niekiedy obecnoscig
ropnia czy torbieli stercza (Pellati i wsp., 2008).

Obrazowanie TRUS okolic stercza i pecherzykow
nasiennych moze w niektérych przypadkach nasuwac
podejrzenie zlokalizowanego stanu zapalnego (La Vignera
iwsp., 2008). Czesto jednak nie bedzie mozliwe doktadne
ustalenie lokalizacji bezobjawowego zakazenia drég
wyprowadzajacych nasienie, gdyz z wyjatkiem stercza
i pecherzykéw nasiennych sg one strukturalnie jednym
i cigglym narzadem tubularnym. Tak wiec migracja
patogenéw w ich obrebie jest w zasadzie swobodna.
Z kolei w badaniu USG moszny czesto mozna stwier-
dzi¢ obecnos¢ torbieli nasiennych czy tez ropni naja-
drza lub powrézka nasiennego, ktérych etiologia moze
by¢ pourazowa lub zapalna. Wsréd pacjentéw z oporng
na leczenie bakteriospermia takie zmiany w badaniu USG
moszny moga by¢ wskazaniem do ich operacyjnej resekeji
lub skleroterapii z uzyciem np. 5% roztworu fenolu lub
doksycycliny (East i DuQuesnay, 2007).

B Badanie ogdlne nasienia

Badanie ogdlne nasienia dostarcza informacji, ktére moga
sugerowac m.in. stan zapalny w obrebie drég wypro-
wadzajacych nasienie. Zmiany te moga by¢ zauwazalne
podczas makroskopowej oceny nasienia, jak réwniez
w badaniu mikroskopowym (rycina 1).

Badanie makroskopowe

Barwa i zapach

Nasienie w naturalnych i fizjologicznych warunkach
ma kolor lekko szary i opalizujgcy. Natomiast czer-
wonobragzowe zabarwienie nasienia moze §wiadczy¢
o hematospermii (obecnosé erytrocytéw w ejakulacie),
co potwierdza czesto badanie mikroskopowe. Zéttawe
zabarwienie i nieprzyjemny, ,rybi” zapach moga

przemawia¢ za bakteriospermia (PTA i KIDL, 2016;
Weidner i wsp., 2010, WHO, 2010).

Objetos¢ nasienia i sktad plazmy nasiennej

Okoto 70% objetosci nasienia pochodzi z pecherzykéw
nasiennych. Wydzielina ta jest zasadowa i zawiera oprécz
fruktozy duzo prostaglandyn oraz seminogeline. Kolejne
ok. 25% objetosci ejakulatu wytwarzane jest przez
gruczol krokowy. Wydzielina ta jest kwasna i bogata
w jony cynku, kwas cytrynowy, antygen specyficzny dla
stercza (PSA, ang. prostate specific antigen) oraz kwasna
fosfataze. Tylko niewielka frakcja nasienia pochodzi
z kanalikéw nasiennych (a raczej z najadrza) — ta frakcja
powinna zawiera¢ duze stezenia NAG, L-karnityny i gli-
cerofosfocholiny. Zmniejszenie stezenia tych sktadnikéw
wskazuje kolejno na dysfunkcje pecherzykéw nasiennych,
stercza badz najadrza. Z kolei oligospermia, czyli obje-
to¢ nasienia ponizej 1,5 mL, moze sugerowac zaporowa
przyczyne odplywu wydzieliny z pecherzykéw nasien-
nych. Potwierdzenia nalezy poszukiwaé w badaniu TRUS,
w ktérym zaobserwowac mozna torbiele/ropnie posrod-
kowe stercza, zastoinowe pecherzyki nasienne, ztogi wich
obrebie pecherzykéw lub przewodéw wytryskowych, age-
nezje pecherzykéw nasiennych (Nieschlag i wsp., 2010;
Robaire i wsp., 2010; Weidner i wsp., 2010).

pH ejakulatu

Prawidtowe pH nasienia powinno wynosi¢ 7,2-8,2".
Wartosci wykraczajace poza te norme powinny zwrécic
uwage analizujacego badanie, gdyz wartos¢: >8,2 wska-
zuje na stan zapalny w obrebie gruczotu krokowego
natomiast <7,2 sugeruje zapalenie w obrebie peche-
rzykéw nasiennych badz zaburzenie wydzielania zasa-
dowej wydzieliny pecherzykéw nasiennych, szczegélnie
ze wspotistniejacg oligospermia (Gangal i Prakash, 2012;
PTAiKIDL, 2016; WHO, 2010).

Lepkos¢ i uptynnienie nasienia

W stanach zapalnych uplynnienie nasienia (fizjolo-
gicznie wystepujace do 60 min) jest wydtuzone lub nie
wystepuje weale, a lepko$¢ nasienia jest znacznie pod-
wyzszona (Gangal i Prakash, 2012; PTA i KIDL, 2016;
WHO, 2010). Skorelowana jest ona ze stezeniem dialde-
hydu malonowego (MDA, ang. malondialdehyde), ktéry
jest produktem konicowym peroksydacji lipidéw i poten-
cjalnym markerem stresu oksydacyjnego. Stezenia MDA
w plynie nasiennym s3 ujemnie skorelowane z ruchli-
woscig plemnikéw u chorych z zakazeniem w obrebie
drég wyprowadzajacych nasienie (Collodel i wsp., 2015).
W stanach zapalnych, w ktérych stwierdza sie wzrost
lepkosci nasienia, obserwuje sie hamujace dziatanie
jonéw cynku, ktére: 1) blokujg izomeryzacje cytrynianu
do izocytrynianu w poczatkowych fazach cyklu Krebsa, 2)

1 pH prawidtowe: 7,2-8,2

pH niejednoznaczne: 8,3-8,6

pH nieprawidtowe: <7,21>8,6

Wedtug Gangal i Prakash (2012) (przyp. red.)
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Bezposrednie i/lub posrednie uszkodzenie
plemnikéw i ich funkcji przez patogeny i/lub

czasteczki zwigzane z zapaleniem, takie jak
cytokiny prozapalne lub reaktywne formy
tlenu

Dysfunkcje gruczotéw dodatkowych

Niedroznos¢ drog wyprowadzajacych

nasienie wywotana stanem zapalnym

Zaburzenie spermatogenezy przez bezposrednie
dziatanie patogenéw lub ich sktadnikéw i/lub
przez indukcje komérkowych i humoralnych

odpowiedzi immunologicznych z zaktéceniem
specyficznej lokalnej regulacji immunologicznej
w jadrach

Indukcja humoralnej odpowiedzi
immunologicznej skierowanej przeciwko

plemnikom (np. wytwarzanie zwigzanych —>

z btong przeciwciat
przeciwplemnikowych)

Sugerowane zmiany epigenetyczne

wywotane przez patogen (?)

Ryc. 1. Kliniczne konsekwencje zakazenia uktadu plciowego meskiego (wg Schuppe i wsp., 2017)

Direct and/or indirect damage of spermatozoa
and its function by pathogens or components

of pathogens and/or inflammation-associated —

molecules, such as proinflammatory
cytokines or reactive oxygen species

Dysfunction of accessory glands

Inflammation-related obstruction of

male reproductive tract

Damage of spermatogenesis by direct effects of
pathogens or components of pathogens and/or

by induction of cellular and humoral immune
responses with disruption to the specific local
immune regulation in the testis

Induction of humoral immune response

to sperm (i.e. production of membrane- —

bound anti-sperm autoantibodies)

Suggested pathogen-induced

epigenetic changes (?)

Fig. 1. Clinical effects of male reproductive tract infection (according to Schuppe et al., 2017)
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BAKTERIOSPERMIA I JEJ WPLYW NA PARAMETRY NASIENIA MEZCZYZN

powoduja inhibicje enzymu akonitazy mitochondrialnej -
zjawisko to prowadzi do akumulacji cytrynianu w ptynie

nasiennym, ktéry stanowi wazny substrat energetyczny
dla plemnikéw, 3) blokuja sterczowa kalikreine, w tym

PSA. W chwili zmieszania sie wydzieliny sterczowej

z wydzieling pecherzykéw nasiennych w trakcie wytrysku

lepkos¢ nasienia jest podwyzszona. Wynika to z faktu

inhibicyjnego dziatania jonéw Zn** na zwigzane z nim

kalikreiny oraz aktywnosci seminogelin pochodzacych
z ptynu pecherzykowego. W ciggu kilku minut po eja-
kulacji dochodzi do uwolnienia kalikrein i zwigzania
sie jonéw Zn** z seminogelinami, ktére maja wieksze

powinowactwo do Zn**. Tym samym obserwuje sie inak-
tywacje seminogelin i aktywacje kalikrein prowadzaca
do uptynnienia nasienia (Costello i Franklin, 2016; Haase

i Maret, 2010; Yoshida i wsp., 2008).

Badanie mikroskopowe

Agregacja i aglutynacja plemnikéw

Agregacja to tworzenie skupisk nieruchliwych lub poru-
szajacych sie plemnikéw i ich przywieranie do pasm
$luzu, innych komérek oraz elementéw niekomérko-
wych. Natomiast aglutynacja oznacza sklejanie sie ze sobg
ruchomych plemnikéw w skupiska, co obniza ich ruchli-
wosc¢. Nasilenie aglutynaciji in vitro obserwowano szcze-
gélnie w obecno$ci E.coli (Piasecka i wsp., 2014; Weidner
iwsp., 2010). Ta cecha nasienia moze réwniez wiadczy¢
o immunologicznych przyczynach nieplodnosci — wyste-
powaniu przeciwcial przeciwplemnikowych (ASA, ang.
anti-sperm antibodies). Ich obecno$¢ potwierdzona w bada-
niach mieszanych reakcji antyglobulinowych (MAR, ang.
mixed antiglobulin reaction) ma wg niektérych autoréw
niewielkie znaczenie w procesie diagnostyczno-leczni-
czym u pacjentéw z zakazeniem w obrebie drég wypro-
wadzajacych nasienie (Weidner i wsp., 2010).

Ruchliwos¢, morfologia plemnikéw

Obecnos¢ bakteriospermii wptywa na podstawowe para-
metry nasienia, nasilajac szczegdlnie procesy doprowa-
dzajace do uszkodzenia integralnosci btony komérkowe;j
plemnikéw. Liczne mechanizmy wywotane dziataniem
ukladu immunologicznego aktywowanego czynni-
kami infekcyjnymi dziataja uszkadzajaco na plemniki,
doprowadzajac do zwiekszenia ilosci reaktywnych form
tleny (RFET, ang. reactive oxygen species), co skutkuje
translokacja (eksternalizacja) fosfatydyloseryny blony
komorkowej (jaka jest obserwowana podczas apoptozy
komérkowej), zmniejszeniem potencjatu btony mito-
chondrialnej, zaburzeniem struktury i integralnosci
blony komérkowej plemnikéw (Fraczek i wsp., 2013, 2014,
2015, 2016; La Vignera i wsp., 2013; Lotti i Maggi, 2013;
Sanocka i wsp., 2004; Weidner i wsp., 2013). Negatywny,
bezposredni wplyw na ruchliwosé zostal wykazany
w badaniach in vitro polegajacych na inkubacji nasienia
z réznymi mikroorganizmami, w tym z Enterobacter
aerogenes, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus
aureus, Staphylococcus haemolyticus, Bacteroides ureolyticus

DPseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Escherichia
coli, Candida albicans (Berktas i wsp., 2008; Fraczek i wsp.,
2012, 2014).

Hannachi i wsp. (2018) wykazali, ze u chorych z bak-
teriospermia gtéwnymi zaburzonymi parametrami byta
koncentracja i ruchliwo$¢ plemnikéw. Chociaz badanie
to nie wykazato istotnego wplywu na morfologie i zywot-
nos¢ plemnikow, nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, ze naj-
czesciej hodowanym patogenem byta Ureaplasma urealy-
ticum (45,7%), Streptococcus i Staphylococcus (po 20,3%)
oraz Gram-ujemne pateczki (12,9%).

Zeyad iwsp. (2018) wykazali, ze bakteriospermia miata
znaczacy negatywny wplyw na koncentracje, ruchliwos¢
i kondensacje chromatyny plemnikéw. Co wiecej, autorzy
doszli do wniosku, ze obecno$é bakteriospermii ma zna-
czacy niekorzystny wptyw na powodzenie procedury
zaplodnienia pozaustrojowego.

Obecnos¢ leukocytow

Przyjeta gérna granica referencyjna dla leukocytéw
to <10%/mL. W znacznej mierze sa to leukocyty perok-
sydazo dodatnie (PPL, ang. peroxidase-positive leukocytes).
Obecnos¢ wiekszej liczby leukocytéw (leukocytospermia)

w nasieniu $wiadczy o zakazeniu, lecz nieco kompli-
kujac sprawy — wartosci ponizej gérnej granicy normy
wecale zakazenia nie wykluczaja, natomiast powyzej

gérnej granicy normy tego zakazenia nie potwierdzaja.
Zgodnie z powszechnie przyjeta teorig dynamika zaka-
zenia ukladu moczowo-plciowego obejmuje 3 fazy.
Wkrétce po inwazji patogenéw do drég wyprowadzaja-
cych nasienie bedg one obecne w nasieniu. Po pewnym

czasie bakteriospermi towarzyszy leukocytospermia.
W trzeciej fazie w nasieniu obserwowana jest izolowana
leukocytospermia (bez obecno$ci bakterii) (Weidner i wsp.,
2013). Niezaprzeczalnie leukocyty powodujg zwiek-
szenie narazenia plemnikéw na silny stres oksydacyjny
w wyniku zwiekszenia ilosci RFT. Pojawiajg sie sugestie,
ze bardziej specyficznym markerem stanu zapalnego jest
obecno$¢ w nasieniu cytokin, szczegélnie interleukiny 8

(sIL-8, ang. seminal interleukin 8). Cytokina ta wydaje sie
szczegblnie specyficznym i czutym markerem leukocy-
tospermii oraz bezobjawowego zakazenia drég wypro-
wadzajacych nasienie. Pacjenci z leukocytospermia maja
$rednio ok. trzykrotnie wyzsze stezenia nasiennej sIL-8

(Lotti i Maggi, 2013; Schuppe i wsp., 2017).

B Podsumowanie

Zakazenia drég wyprowadzajacych nasienie maja
negatywny wplyw na jakos$¢ nasienia i w konsekwencji
zdolnos¢ plemnikéw do zaptodnienia, pomimo braku
wystepowania klinicznych objawéw. Patofizjologiczne
mechanizmy z tym zwigzane moga wynika¢ z bezpo-
$redniego lub posredniego uszkodzenia zaréwno meskich
gamet, jak i spermatogenezy przez patogeny, cytokiny
iRET (rycina 1) (Schuppe i wsp., 2017).
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W wielu przypadkach — w obecnosci bakterii —
ma miejsce zjawisko agregacji pomiedzy patogenami
a plemnikami oraz liczne ich defekty strukturalne
(Lee i wsp., 2013; Weidner i wsp., 2010). Sposréd wielu
gatunkéw bakterii, ktére moga niekorzystnie oddzia-
tywa¢ na plemniki, najczestszymi sa: Escherichia coli,
Enterococcus faecalis, Chlamydia trachomatis, Mycoplasma
hominis i Ureaplasma urealyticum. W badaniach in vitro
E. coli gwaltownie przywiera do ludzkich plemnikéw,
powodujac ich aglutynacje. To skutkuje spadkiem ruchli-
wosci plemnikéw, ktéra zmniejsza sie wyraznie w miare
uptywu czasu, gtéwnie w wyniku powaznych defektéw
morfologicznych meskich komérek rozrodczych. Zmiany
te obejmuja btone komérkowsa i akrosom. W dalszej kolej-
nosci ma miejsce znaczny spadek potencjatu blonowego
mitochondriéw, zmniejszenie zywotnosci plemnikéw
i integralnosci ich DNA (Fraczek i wsp., 2012, 2016;
Piasecka i wsp., 2014). Nieprawidlowosci te moga by¢
réwniez efektem niekorzystnej aktywnosci leukocytéw
w nasieniu powodujacych m.in. stres oksydacyjny (Fraczek
iwsp., 2014, 2016; La Vignera i wsp., 2013; Lotti i Maggi,
2013; Sanocka i wsp., 2004; Weidner i wsp., 2013).

Z kolei uszkodzenie spermatogenezy, w przypadku
infekcji uktadu ptciowego meskiego, moze wigzaé sie
z nieodwracalng inicjacjg komérkowej i humoralnej
odpowiedzi immunologicznej i zaburzeniem specyficznej
lokalnej immunosupresji na terenie gonady meskiej zapo-
biegajacej reakcjom autoimmunologicznym na antygeny
post-mejotycznych komérek germinalnych (rycina 1).
Niewatpliwie konsekwencja stanu zapalnego drég wypro-
wadzajacych nasienie moze by¢ nieptodnos¢ meska, ktére;j
patogeneza jest ztozona i wieloczynnikowa (Noruziyan
i wsp., 2013; Schuppe i wsp., 2017).
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