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Abstract

Sperm DNA fragmentation (SDF) is increasingly regarded as a biomarker of male infertility,
but its predictive value for intracytoplasmic sperm injection (ICSI) outcomes remains con-
troversial. This retrospective cohort study analyzed 870 fresh single-blastocyst ICSI cycles
performed between January 2023 and December 2024. SDF was measured using the Sperm
Chromatin Dispersion test and patients were categorized into low (SDF < 20%, n = 664) and
high (SDF > 20%, n = 206) groups. Higher SDF was significantly associated with reduced se-
men quality, lower fertilization rates, and poorer blastocyst development. In multivariable
analysis, each 1% increase in SDF reduced the odds of achieving a fertilization rate > 80%
by 1.6% (OR = 0.984, 95% CI: 0.971-0.997, p = 0.015) and decreased the chance of obtaining
top-quality blastocysts on day 5 by 2.5% (OR = 0.975, 95% CI: 0.958-0.992, p = 0.004). A
trend toward impaired day-3 embryo quality was observed (OR = 0.983, p = 0.068). No
significant association was found with clinical pregnancy (OR = 0.989, p = 0.155), while the
relationship with miscarriage was borderline (OR = 0.961, p = 0.053). These findings suggest
that elevated SDF adversely impacts early embryological outcomes in ICSI, supporting its
use as a prognostic tool during ART counseling.

Keywords: sperm DNA fragmentation; intracytoplasmic sperm injection (ICSI); embryo
development; clinical pregnancy; male infertility; fertilization rate; blastocyst formation;
embryo quality; reproductive outcomes

1. Introduction

Infertility is an increasing global health issue, affecting about 15-20% of couples of
reproductive age. As access to and demand for assisted reproductive technologies (ARTs)
grow, so does the need to identify reliable biomarkers of reproductive success [1-3]. The
male factor accounts for 20% to 70% of infertility cases, emphasizing the importance of
thorough evaluation of sperm quality. While standard semen analysis measures concentra-
tion, motility, and morphology, these parameters do not fully indicate sperm’s functional
ability. A more direct indicator of sperm genomic health, sperm DNA fragmentation (SDF),
has become an important biomarker for male fertility potential [1,4,5].

Int. ]. Mol. Sci. 2025, 26, 7923

https://doi.org/10.3390/ijms26167923
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SESJA 1 - Sesja zagraniczna

Ewa Rajpert-De Meyts

MARIHUANA JAKO CZYNNIK RYZYKA

W NOWOTWORACH JADRA - MOZLIWY
MECHANIZM/CANNABIS SMOKING AS A RISK
FACTOR FOR TESTICULAR CANCER: POSSIBLE
MECHANISMS

Department of Growth & Reproduction, Copenhagen University
Hospital - Rigshospitalet, Denmark
e-mail: Ewa.Rajpert-De.Meytseregionh.dk

Malignant testicular germ cell tumours (TGCT) that
occur in young men comprise two main histological
types; seminoma and noseminoma, the latter predo-
minant in the youngest men, with the peak incidence
at the age of 18-25 years. Seminoma resembles a mass
of immature germ cells, and nonseminomas are histo-
logically heterogenous. Despite the morphological varia-
bility, both tumour types are derived from the germ
cell neoplasia in situ (GCNIS). GCNIS displays features
of arrested and transformed fetal gonocytes, and the
currently prevalent pathogenesis model links GCNIS
and TGCT to testicular dysgenesis (Skakkebaek et al.:
Physiol Rev. 2016, 96, 55-97). Accordingly, most of the
known lifestyle or environmental TGCT risk factors
are linked to the early developmental (fetal and per-
inatal) period. Heavy cannabis (marihuana) smoking
is a notable exception of a risk factor acting in young
adulthood (post-puberty). The association has been consi-
stently documented by numerous epidemiological studies

open
access

(for the latest meta-analysis see Kardoust Parizi et al.:
BJU Int. 2026, 137(1), 58-65). This association is bio-
logically plausible, because the main active substances
of cannabis: delta-9-tetrahydrocannabinol (THC) and
cannabidiol can interfere with the endogenous cannabi-
noid system, which is expressed in several tissue types,
including the testis (Nielsen et al.: Sci Rep. 2019,9(1),
12866). The cannabis abuse has been linked previously
to decreased testis function, partly through the hypo-
thalamic-pituitary-gonadal (HPG) axis, partly through
the direct binding to the receptors present in the testis
(Maccarrone et al.: Nat Rev Uro.l 2021, 18(1), 19-32).
Interestingly, nearly all studies demonstrated that the
cannabis smoking was associated exclusively with the
risk of nonseminoma. Such an association would indi-
cate that cannabis might trigger a particular mechanism
promoting germ cell transformation selectively towards
embryonal features typical of nonseminoma. Some clues
were provided by experimental studies, showing that the
loss of germ cell phenotype, which is typical for nonsemi-
nomas, can be linked to epigenetic reprogramming and
metabolic changes, possibly occurring in response to the
changed cellular microenvironment (Jostes et al.: Int J
Cancer. 2020, 146 (6), 1592-1605). However, recently, an
association between cannabis use and the risk of semi-
noma was also identified, supporting the invasive trans-
formation from GCNIS, rather than normal germ cells.
In view of the current evidence, the most likely hypo-
thesis explaining the association between cannabis and
the increased risk of TGCT, is that the activation of the
endocannabinoid signalling can alter the HPG axis and/
or change the somatic niche in the testis, thus promoting

Opublikowane treéci sa udostepniane na podstawie Licencji Creative Commons BY NC ND 3.0 Polska:
TN https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/deed.pl
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an early invasive transformation of GCNIS into overt
tumours. That would speed-up the TGCT diagnosis con-
siderably, preferentially nonseminomas, because these
are most common tumour type among the youngest
men. The incidence trends and the relative prevalence
of seminomas vs nonseminomas have been variable
over time, with a shift towards seminomas observed in
more recent TGCT cohorts (Ruf et al.: Urol Oncol. 2014,
32(1), 33, el1-6), providing a likely explanation of the
observed differences in the tumour type preponderance.

Angel Elenkov*?, Andrea Saloni®*,
Aleksander Giwercman™?

THYROID FUNCTION IN MEN FROM
INFERTILE COUPLES

'Department of Translational Medicine, Lund University, Malms,
Sweden; *Reproductive Medicine Centre, Skane University Hospital,
Malmo, Sweden; *Vita-Salute San Raffaele University, Milan, Italy;
“Division of Experimental Oncology/Unit of Urology, Urological
Research Institute, IRCCS Ospedale San Raffaele, Milan, Italy
e-mail: giwercman@med.lu.se

Thyroid dysfunction can cause female infertility, but its
impact on male fertility is unclear. The aim of the study
was to assess whether thyroid dysfunction in men from
infertile couples is associated with impaired reproductive
function. Design: Multicenter observational cohort study.
Setting: University-affiliated reproductive medicine and
andrologycenters in Sweden and Italy. Participants:
A total of 1,405 European men from infertile couples
across three independent cohorts and 199 age-matched
controls. Main Outcome Measures: Prevalence of elevated
thyroidea stimulating hormone (TSH >4.0 mIU/L) in
men from infertile couples compared to controls. Results
and Conclusions: Elevated TSH was observed in 6.3% of
men referred for fertility evaluation and 7.0% of controls.
Thyroid disfunction was not overrepresented among men
from infertile couples. Thus, our findings do not support
routine thyroid function screening in infertile men.

Gerhard van der Horst

WHAT DOES IT TAKE STRUCTURALLY
FOR SPERM TO SWIM IN A VISCOUS
ENVIRONMENT? FROM SHARKS TO HUMANS

Comparative Spermatology Laboratory, Department of Medical
Bioscience, University of the Western Cape, Bellville, 7535, South
Africa

e-mail: Gvdhorst7@gmail.com

In the animal Kingdom there are major and fundamental
differences in the structure of sperm swimming in diffe-
rent “fertilization” environments with different viscosi-
ties. Two extremes are sperm of animals releasing their
gametes in sea-water (oysters, sea-urchins, teleosts)/fresh

water teleosts versus those with internal fertilization
such as in mammals and other tetrapods. Are there diffe-
rences in sperm structure for these two extremes? Sperm
from almost all broadcast spawners have a simple mid-
piece with one to four mitochondria and the rest of the
flagellum consisting of just an axoneme with the 9 + 2
microtubule arrangement. In most internal fertilizers
the neck, midpiece and rest of the flagellum is complex
and considerably strengthened. In simple terms in the
tail there are a series of striated proteins emanating in
a9+ 9 + 2 pattern where nine solid protein rods sur-
round the axoneme and in addition a protein sheath
runs along the entire principal piece of the sperm. The
sperm mitochondria may vary from about 10 to 300 of
different sizes as part of the midpiece. Why are there
these huge differences? Maybe one explanation is that the
challenges of a viscous internal fertilization environment
necessitates this. Two questions furthermore emerge.
What are the forces impinged on particularly sperm of
the two extreme groups and how did this develop in ver-
tebrates from an evolutionary point of view? The dynamic
viscosity of fresh water and sea-water is 1cP (centipoise)
at 20°C whereas it is variable in the female reproductive
tract and in human semen it is approximately 9 cP. In
the cervix it can be >400 cP at 37°C, in follicular fluid it
is only 3 cP and in the oviduct of humans it varies but
viscosity seems to be less than in the cervix.

The challenges sperm would experience from a visco-
sity point of view is accordingly drastically different in
broadcast spawners than in internal fertilizers and fur-
thermore adaptation of sperm to different micro-environ-
ments with different viscosities. It is difficult to conceive
how a sperm with a simple 9 + 2 axoneme configuration
will be able to sustain the shear or dynamic viscosity
forces to remain motile or even structurally survive in
a high viscosity environment. The additional protein
structures such as the striated proteins associated with
the basal plate as well as the extra nine solid fibres and
protein sheath of the tail of internal fertilizers would
provide sufficient strength to withstand the shear forces
of the very viscous environment. The analogy is almost
the same as the steel pylons inside reinforced concrete
of high rising buildings for example.

But how did this all develop in early vertebrates?
A very good model to better understand the potential
development of improved structural changes in the sperm
flagellum is in the elasmobranchs (shark group). In this
vertebrate group there is internal fertilization and the
viscosity of both semen and female reproductive fluids
can be considered very viscous. Transmission electron
microscopy of three sting ray species (elasmobranchs)
investigated revealed some interesting new aspects. They
do not possess the 9 + 9 + 2 tail configuration but have
the basal plate with striated fibres, and in addition they
have a total new development namely the axial rod which
is a thick protein rod running longitudinally through
the sperm head and the midpiece. It then splits up in
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two hollow protein rods in the tail that are connected
to the axoneme by undulating membranes. These acces-
sory protein structures provide additional strength to
the sperm tail and the hollow rods seem to stabilize the
axoneme and can be observed during high speed moti-
lity analysis. In many amphibian species an axial rod is
also present alongside the sperm axoneme when there
is either viscous fluids surrounding the oocytes or for
internal fertilization in salamanders.

In conclusion it appears that the shear dynamic force
of viscous fluids of internal fertilizers need sperm which
require considerable strengthening of their flagellae
which is not a requirement in a watery environment. It
accordingly seems that a viscous fertilization environ-
ment was a strong driver in the evolutionary develop-
ment of a sperm that can withstand huge shear dynamic
viscous forces. A parallel development was the addition
of more mitochondria to the sperm midpiece of internal
fertilizers that could keep up with higher energy demands
for swimming in a viscous environment.

SESJA 2 - Wyktad plenarny

Grzegorz Jakiel

LECZENIE NIEPLODNOSCI MESKIEJ —
DOSWIADCZENIE KLINICZNE I GRANICE
WSPOLECZESNYCH MOZLIWOSCI

Zaktad Dydaktyki Medycznej, Centrum Medycznego Ksztatcenia
Podyplomowego, Warszawa, Polska
e-mail: grzegorz jakiell@o2.pl

Rozwoj andrologii oraz technik wspomaganego rozrodu
zasadniczo zmienit mozliwosci postepowania w nie-
ptodnosci meskiej. Wprowadzenie docytoplazmatycz-
nego wstrzykniecia plemnika do oocytu (ICSI, ang.
intracytoplasmic sperm injection) umozliwito uzyskanie
potomstwa wielu mezczyznom z ciezkimi zaburzeniami
spermatogenezy, ale jednoczeénie wywotato dyskusje
o znaczeniu diagnostyki i leczenia poprzedzajacego pro-
cedure. Wieloletnie doswiadczenie kliniczne oraz kry-
tyczna analiza piémiennictwa, uwzgledniajaca publikacje
z 2026 1., stanowia podstawe przedstawienia mozliwosci
i ograniczen wspolczesnej terapii andrologicznej.
Podstawowym zatozeniem postepowania jest rozpa-
trywanie nieptodnosci w kontekscie potencjatu rozrod-
czego obojga partneréw. Wybdr leczenia zalezy od rozpo-
znanej przyczyny, nasilenia zaburzen, wieku i rezerwy
jajnikowej partnerki, dotychczasowych niepowodzen
oraz czasu, ktérym dysponuje para. Klasyczne badanie
nasienia zachowuje podstawowe znaczenie diagnostyczne,
jednak jego zdolnos¢ do indywidualnego prognozowania
ptodnosci jest ograniczona. Ocena integralnosci jadro-
wego DNA i wybranych wtasciwosci czynnosciowych
plemnikéw moze w okreglonych przypadkach uzupetnia¢
diagnostyke, pod warunkiem ze wynik badania wptywa
na decyzje terapeutyczna. Poprawa parametréw nasienia,
uzyskanie plemnikéw do ICSI, cigza kliniczna i urodzenie
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zywego dziecka sa odmiennymi punktami konicowymi
i nie powinny by¢ utozsamiane.

[stotna cze$¢ leczenia stanowi identyfikacja czyn-
nikéw potencjalnie odwracalnych. Obejmuje ona korekte
zaburzen metabolicznych, leczenie otytosci, modyfikacje
stylu zycia oraz ocene stosowanych lekéw i ekspozycji
$rodowiskowych. Rosnace zainteresowanie agonistami
receptora dla glukagonopodobnego peptydu-1 (GLP-1,
ang. glucagon-like peptide-1) i tirzepatydem wymaga
oddzielenia udokumentowanych korzysci metabolicz-
nych od nadal niepewnego wptywu na wyniki rozrodcze.
Szczegdlne znaczenie ma rozpoznanie zahamowania
spermatogenezy zwiazanego z przyjmowaniem egzo-
gennego testosteronu lub steroidéw anaboliczno-andro-
gennych oraz odpowiednie zaplanowanie postepowania
przywracajacego ptodnosc.

Leczenie zakazen i stanéw zapalnych wymaga rozréz-
nienia obecnosci drobnoustrojéw, kolonizacji i zakazenia
o znaczeniu klinicznym. Eradykacja patogenu oraz poprawa
parametréw nasienia nie przesadzaja o zwiekszeniu praw-
dopodobienistwa urodzenia dziecka. Badania mikrobioty
jelitowej i uktadu rozrodczego poszerzaja rozumienie pato-
genezy nieptodnosci, jednak ich przetozenie na rutynowe
postepowanie pozostaje ograniczone. Podobnej indywi-
dualizacji wymaga leczenie zylakéw powrdzka nasien-
nego. Kwalifikacja do interwencji powinna uwzglednia¢
obraz kliniczny, wyniki badan nasienia, sytuacje partnerki
i przewidywany czas uzyskania korzysci.

Zaburzenia réwnowagi oksydoredukcyjnej sa waznym
mechanizmem uszkodzenia plemnikéw, taczacym rézne
przyczyny nieptodnosci. Fizjologiczna rola reaktywnych
form tlenu oraz mozliwo$¢ wystapienia stresu redukeyj-
nego ograniczaja jednak zasadnos¢ niekontrolowanej
suplementacji antyoksydantéw. Aktualne analizy wska-
zuja na mozliwo$¢ poprawy wybranych parametréw
nasienia, przy znacznej heterogenicznosci wynikéw
i niepewnym wplywie na zywe urodzenia. Uzasadnia
to ostrozny dobdr pacjentéw, preparatéw i czasu terapii
oraz ocene odpowiedzi na leczenie.

Leczenie hormonalne wymaga odréznienia substy-
tucji niedoboru gonadotropin od stymulacji zachowanej,
lecz niewystarczajacej spermatogenezy. Najbardziej prze-
konujace podstawy ma terapia hipogonadyzmu hipogo-
nadotropowego. W nieptodnosci normogonadotropowe;j
zastosowanie folikulotropiny (FSH, ang follicle-stimu-
lating hormone), selektywnych modulatoréw receptora
estrogenowego i inhibitoréw aromatazy wymaga wta-
$ciwej kwalifikacji oraz realistycznej oceny oczekiwa-
nych efektéw. Publikacje z 2026 r. dostarczaja nowych
danych dotyczacych letrozolu, ale réwniez wskazuja, ze
poprawa stezenia testosteronu u mezczyzn z azoospermia
nieobturacyjna nie musi zwieksza¢ skutecznosci mikro-
chirurgicznego pobrania plemnikéw.

Wspdlczesna andrologia pozostaje istotnym ele-
mentem leczenia par korzystajacych z technik wspoma-
ganego rozrodu. Leczenie przyczynowe, odpowiednie
przygotowanie mezczyzny i dobdr sposobu pozyskania
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oraz selekcji plemnikéw moga zmieniaé¢ mozliwosci poste-
powania. Wieloletnia praktyka uczy jednak takze wyzna-
czania granic terapii. Jej kontynuacja powinna wynikac
z uzasadnionej szansy korzysci, z uwzglednieniem obcia-
zenia pacjentéw i kosztu czasowego. Ostatecznym kryte-
rium wartosci postepowania andrologicznego pozostaje
jego znaczenie dla szans rozrodczych pary.

SESJA 3 - Nowe badania w andrologii
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MIKROBIOM U MEZCZYZN W PROCESIE
STARZENIA
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Mikrobiota jelitowa mezczyzn ulega dynamicznym

zmianom na kazdym etapie Zycia, co ma kluczowe zna-
czenie dla ogélnego stanu zdrowia i procesu starzenia.
W okresie niemowlecym jej sktad zalezy od sposobu

porodu i karmienia, a wczesna kolonizacja ksztattuje

odporno$¢ i metabolizm na pézniejsze lata. Z kolei okres

dojrzewania jest etapem, w ktérym hormony plciowe,
estrogen i testosteron, maja udzial w réznicowaniu

sktadu mikrobioty u chtopcéw i dziewczat. Adlercreutzia,
Clostridium, Dorea, Parabacteroides i Ruminococcus sa
powiazane ze stezeniem testosteronu. W wieku doro-
stym mikrobiota osigga najwyzszy poziom ztozonosci,
bogactwa i stabilno$ci, tworzac swoisty ,,rdzent mikro-
biomu’, ktéry zwieksza zdolnos¢ adaptacyjna organizmu

(Iraiwsp.: Explor Res Hypothesis Med. 2024, 9(4), 294-
307). Proces starzenia sie prowadzi do zmniejszenia réz-
norodnoséci mikrobioty jelitowej, charakteryzujacej sie

zmniejszeniem réznorodnosci gatunkowej oraz utrata
korzystnych anaerobéw, takich jak Bifidobacterium i bak-
terii z typu Firmicutes (np. Faecalibacterium prausnitzii

produkujacych maslan). U mezczyzn powyzej 65. 1.2
obserwuje sie wzrost liczebnosci patobiontéw, w tym

Proteobacteria i Enterobacteriaceae (Vaiserman i wsp.:
Ageing Res Rev. 2017, 35, 36-45).

Starzenie sie jest zwigzane ze zmianami sktadu

i funkcjonowania mikrobioty jelitowej, czyli dysbiozy,
w wyniku ktérej nastepuje utrata ochronnych komen-
sali, a nastepnie nadmierny wzrost i kolonizacja pato-
biontéw wytwarzajacych endotoksyny. Poprzez réz-
norodne mechanizmy, patogeny jelitowe, takie jak
Clostridium difficile i Helicobacter pylori, zaburzaja
integralno$¢ bariery jelitowej i wyzwalaja przewlekty
stan zapalny zwigzany ze starzeniem (,,inflammaging”),
dodatkowo zwiekszajac podatnosé na infekcje przewodu
pokarmowego. Zwiekszenie ilosci patobiontéw u oséb

starszych bardzo czesto wywotuje niepozadane skutki,

takie jak biegunka, zapalenie btony sluzowej zotadka,

rzekomobloniaste zapalenie jelit, rak zotadka, czy zapa-

lenie przyzebia (Conway i wsp.: Ageing Res Rev. 2021,

68, 101323). Zaburzona bariera jelitowa (tzw. ,przecie-

kajace jelito”) umozliwia translokacje endotoksyn bak-

teryjnych, takich jak lipopolisacharyd (LPS, ang. lipopo-
lysaccharide), do krwiobiegu, co napedza systemowy stan
zapalny. Dysbioza ta jest bezposrednio zaangazowana

w patogeneze choréb neurodegeneracyjnych, takich jak

Alzheimer i Parkinson, a takze choréb uktadu krazenia,

nadci$nienia i cukrzycy typu 2 (Ira i wsp.: Explor Res

Hypothesis Med. 2024, 9(4), 294-307). U starszych mez-

czyzn zaburzona mikrobiota jelitowa wptywa réwniez na

utrate masy i funkcji mie$niowej (sarkopenie) poprzez

0§ jelito-miesnie, gdzie metabolity bakteryjne, takie jak

krétkotancuchowe kwasy ttuszczowe (SCFAs, ang. short

chain fatty acids), moduluja metabolizm mies$ni szkieleto-

wych (Conway i wsp.: Ageing Res Rev. 2021, 68, 101323).

Innym aspektem, na ktéry oddziatuje mikrobiota

jelitowa jest zdrowie hormonalne mezczyzn, ktére
pozostaje w obustronnej relacji z mikrobiota jelitows.
Testosteron wptywa na réznorodno$¢ mikrobiologiczna,
a jego wysokie stezenie u starszych mezczyzn wyka-
zuje istotna pozytywna korelacje z liczebnoscia bakterii
typu Firmicutes (w tym rodzajow Clostridiales, Turicibacter
i Gemella) (Matsushita i wsp.: World J Mens Health.
2022, 40(3), 517-525). Natomiast pacjenci z cukrzyca
typu 2 i niedoborem testosteronu maja inny sktad mikro-
bioty jelitowej niz pacjenci wytacznie z cukrzyca typu 2.
Pacjenci z niskim stezeniem testosteronu w surowicy
maja tendencje do zwiekszonej liczby patogenéw opor-
tunistycznych, co moze by¢ zwigzane z wystepowaniem
i rozwojem niedoboru testosteronu (Liu i wsp.: Front.
Endocrinol. 2022, 13, 836485). W kontekscie oddziaty-
wania mikrobioty jelitowej na réwnowage hormonalna,
kluczowym pojeciem jest ,testobolom” — zbidr bakterii
jelitowych iich enzymoéw zdolnych do metabolizowania
testosteronu. Bakterie te moga wptywac na poziomy hor-
mondw poprzez kilka mechanizméw, m.in.:

* recyrkulacje jelitowo-watrobowa: bakterie wytwarza-
jace enzymy, takie jak p-glukuronidaza, moga dekon-
jugowad nieaktywne formy testosteronu wydalane
z z6kcia, co pozwala na ich ponowne wchloniecie do
krwiobiegu w aktywnej formie;

* enzymy steroidowe: niektére gatunki, np. Clostridium
scindens, posiadaja enzymy (jak 17,20-desmolaza),
ktére potrafig przeksztatcac inne steroidy (np. glu-
kokortykoidy) w androgeny;

* hamowanie produkgji: z drugiej strony, stan zapalny
wywotany endotoksynami z ,przeciekajacego jelita”
moze bezposrednio hamowac produkcje testosteronu
w komorkach Leydiga w jadrach (Veerus i wsp.: NPJ
Biofilms Microbiomes. 2026, 12(1), 9).

Podsumowujac, mikrobiota jelitowa u starzejacych
sie mezczyzn moze by¢ aktywnym regulatorem zaréwno
stezenia testosteronu, jak i tempa starzenia sie orga-
nizmu poprzez modulacje stanu zapalnego. Odpowiednie
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interwencje, takie jak probiotykoterapia czy dieta $réd-
ziemnomorska, moga poméc w utrzymaniu eubiozy
i zdrowszym profilu hormonalnym w starszym wieku.

Daria Adamczewska-Eachacz,
Katarzyna Marchlewska, Jolanta Stowikowska-Hilczer,
Renata Walczak-Jedrzejowska

ZNAJOMOSC CZYNNIKOW WPLYWAJACYCH
NA PLODNOSC MESKA ORAZ POSTAWY
PROKREACYJNE STUDENTOW W POLSCE -
WSTEPNE WYNIKI BADANIA ANKIETOWEGO
W KONTEKSCIE AKTUALNYCH DONIESIEN
NAUKOWYCH

Katedra Andrologii i Endokrynologii Plodnosci, Zakiad
Endokrynologii Ptodnosci, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, £6dz,
Polska
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Plodnosé meska zalezy od wspétdziatania czynnikéw
zwigzanych ze stanem zdrowia, wiekiem, stylem zycia
oraz ekspozycjami srodowiskowymi. Wéréd czynnikéw
potencjalnie modyfikowalnych wymienia sie m.in. palenie
tytoniu, naduzywanie alkoholu i substancji psychoak-
tywnych, nadwage i otytos¢ oraz ekspozycje na wysoka
temperature i toksyny srodowiskowe. Na funkcje roz-
rodcze moga wpltywaé réwniez czynniki niemodyfi-
kowalne lub wymagajace postepowania medycznego,
w tym choroby przewlekle i leczenie przeciwnowotwo-
rowe (Homan i wsp.: Hum Reprod Update. 2007, 13(3),
209-223; Daumler i wsp.: Hum Reprod. 2016, 31(12),
2781-2790).

Dotychczasowe polskie badania wskazuja na luki
w wiedzy miodych oséb dotyczacej fizjologii ptodnosci
oraz wplywu stylu zycia na zdrowie reprodukcyjne.
W badaniu przeprowadzonym wéréd mtodziezy ponad-
gimnazjalnej jedynie 40% respondentéw znato pojecie
spermatogenezy, a takze obserwowano ograniczong zna-
jomos$¢ wybranych zagadnien zwigzanych z fizjologia
ptodnosci (Padzik i wsp.: Hygeia Public Health. 2018,
53(2), 199-205). Z kolei w badaniu wéréd mtodych mez-
czyzn 82,8% deklarowato brak znajomosci konsekwencji
niezdrowego stylu zycia dla zdrowia prokreacyjnego
(Jedtak i Witkowska-Zimny: Problemy Pielegniarstwa.
2017, 25(3), 154-160). Dostepne dane z innych krajow
wskazuja ponadto, ze studenci kierunkéw medycznych
zwykle wykazuja wyzszy poziom $wiadomosci doty-
czacej ptodnosci niz studenci kierunkéw niemedycz-
nych (Nouri i wsp.: Reprod Biol Endocrinol. 2014, 12,
94). Celem badania byta ocena znajomoéci czynnikéw
wplywajacych na ptodnosé meska, postaw prokreacyjnych
oraz potrzeb edukacyjnych studentéw uczelni wyzszych
w Lodzi, z uwzglednieniem réznic miedzy studentami
uczelni medycznej i innych uczelni.

Anonimowe badanie ankietowe przeprowadzono
wéréd 170 studentéw, ktoérych srednia wieku wyno-
sita 22 + 2,97 roku; 122 (72%) studiowato na uczelni
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medycznej, a 48 (28%) na innych uczelniach. Autorski
kwestionariusz obejmowat trzy czedci: ocene wiedzy doty-
czacej wpltywu czynnikéw zdrowotnych, srodowisko-
wych i zwigzanych ze stylem zycia na ptodnos$¢ meska,
ocene postaw i planéw prokreacyjnych oraz ocene zrédet
informacji i zainteresowania dalsza edukacja w zakresie
zdrowia reprodukcyjnego. Odpowiedzi oceniano
wzgledem aktualnej wiedzy naukowej, a réznice miedzy
grupami analizowano testem y” Pearsona (p < 0,05).

Najwyzszy odsetek prawidtowych odpowiedzi doty-
czyl negatywnego wptywu nadmiernego spozycia alko-
holu (98%), stresu (96%), palenia tytoniu i narazenia
na chemikalia (po 95%) oraz korzystnego znaczenia
aktywnosci fizycznej, snu i zbilansowanej diety (po 94%).
Negatywny wplyw leczenia przeciwnowotworowego,
nadwagi, choréb przewlektych i wysokiej temperatury
prawidtowo wskazato odpowiednio 91%, 88%, 82% i 80%
badanych. Jedynie 74% respondentéw prawidtowo uznato
wiek >45 lat za czynnik negatywny. Odpowiedz ,wptyw
niepewny”, przyjeta jako prawidtowa, wskazato 26% dla
czestej jazdy na rowerze, 25% dla noszenia telefonu w kie-
szeni spodni oraz po 24% dla czestej masturbacji i suple-
mentéw treningowych bez anabolikéw. W odniesieniu
do noszenia obcistej bielizny odpowiedz ,brak wptywu”,
przyjeta w kluczu odpowiedzi jako prawidtowa, wskazato
6% respondentéw; 79% uznato natomiast, ze czynnik
ten negatywnie wptywa na ptodnos¢ meska.

Studenci uczelni medycznej czesciej niz studenci
innych uczelni prawidlowo oceniali negatywny wptyw
wieku >45 lat (79,5% vs 60,4%; p = 0,011), leczenia prze-
ciwnowotworowego (96,7% vs 77,1%; p <0,001), choréb
przewlektych (87,7% vs 66,7%; p = 0,001), palenia tytoniu
(97,5% vs 87,5%; p = 0,008) oraz nadwagi (92,6% vs
77,1%; p = 0,005).

Wsréd wszystkich respondentéw 68% deklarowato
che¢ posiadania dzieci, a 19% pozostawato niezdecydowa-
nych. Urologa lub androloga jako specjaliste wiasciwego
w przypadku probleméw dotyczacych ptodnosci meskiej
wskazato 68% badanych. Ponadto 95% respondentéw
uznato poziom $wiadomosci spotecznej dotyczacej czyn-
nikéow wptywajacych na ptodnos$é meska za niewystar-
czajacy. Zainteresowanie udzialem w warsztatach edu-
kacyjnych lub rozwazenie takiego udziatu deklarowato
78% uczestnikéw.

Wstepne wyniki wskazuja, ze poziom wiedzy doty-
czacej czynnikéw wplywajacych na ptodnos¢ meska
r6znit sie w zaleznosci od analizowanego czynnika.
Studenci uczelni medycznej czesciej niz studenci
innych uczelni udzielali odpowiedzi zgodnych z aktu-
alng wiedza naukowa w odniesieniu do wybranych
czynnikéw, co moze wskazywad na znaczenie edukacji
medycznej w ksztaltowaniu §wiadomosci dotyczacej
ptodnosci meskiej. Jednoczesnie stwierdzone luki
wiedzy w obu grupach oraz zainteresowanie edukacja
uzasadniajg potrzebe dziatan edukacyjnych dotyczacych
zdrowia reprodukcyjnego mezczyzn wéréd mtodych
dorostych.
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Autoimmunologiczna choroba zapalna osrodkowego
uktadu nerwowego — NMOSD (ang. neuromyelitis
optica spectrum disorder) wiaze sie ze ztozona interakcja
pomiedzy obwodowa odpowiedzia immunologiczna
zalezna gtéwnie od limfocytéw, a kaskada zapalna
w oérodkowym uktadzie nerwowym napedzana przez
astrocyty (Contentti i wsp.: J Neuroinflammation. 2021
2021, 18(1), 208). Celem niniejszego badania byto okre-
$lenie wptywu aktywacji receptora androgenowego (AR
ang. androgen receptor) przez testosteron na modulacje
obwodowych i centralnych proceséw zapalnych w pato-
genezie NMOSD (Gubbels Bupp i wsp.: Front Immunol.
2018, 9, 794). W eksperymentach wykorzystano dwie
metody in vitro. W pierwszej czesci izolowano komorki
odpornosciowe od pacjentéw z NMOSD, a nastepnie
badano wplyw testosteronu na profil cytokin uczestni-
czacych w procesach zapalnych. W dalszej czesci projektu
izolowano z mézgéw myszy C57BL/6 (PO-P2) pierwotne
astrocyty oraz komorki prekursorowe oligodendrocytéw
(OPCs ang. oligodendrocyte progenitor cells), ktére w dalszej
czedci zostaly poddane dziataniu przeciwciat przeciwko
neuromyelitis optica (NMO-IgG, ang. neuromyelitis optica
immunoglobulin-G), ludzkiego dopetniacza i testosteronu.

W badanych komérkach odpornosciowych, pochodza-
cych od pacjentéw z NMOSD zaobserwowano immuno-
modulacyjne dziatanie testosteronu, wyrazone istotnym
ttumieniem ekspresji mRNA cytokin prozapalnych.
W szczegdlnosci zaobserwowano zmiany czynnika mar-
twicy nowotworéw a (TNF-a, ang. tumor necrosis factor-a)
iinterleukiny 6 (IL-6, ang. interleukin-6), przy czym zasto-
sowanie antagonisty receptora AR, czyli flutamidu, cze-
$ciowo znosito ten efekt.

Natomiast w badaniach na pierwotnych astrocytach
narazenie na NMO-IgG wraz z czastkami dopetniacza pro-
wadzito do wzrostu cytotoksycznosci badanych komérek.
Traktowanie testosteronem wywotywato z kolei zalezna
od AR translokacje receptora do jader komérkowych oraz
w nastepstwie hamowanie ostrej, indukowanej przez
NMO-IgG i dopetniacz nadekspresje TNF-aiL-6, zaréwno

po 24 h i 48 h. Analizy immunofluorescencyjne oraz
Western Blot wykazaty, ze wyciszenie odpowiedzi TNF-a
i1L-6 wiazalo sie z zahamowaniem aktywacji prozapalnych
szlakéw sygnatowych — NF-kB p65 oraz STAT3. Ponadto
zaobserwowano spadek ekspresji chemokin CCL2 (ang. C-C
motif chemokine ligand 2) i CXCL10 (ang. C-X-C motif chemo-
kine ligand 10), jednak nie potwierdzono w tym przypadku
zalezno$ci AR dla tych chemokin. Testosteron ostabiat
réwniez reaktywny i neurotoksyczny fenotyp astrocytéw,
co potwierdzono obnizeniem poziomu markeréw reak-
tywnosci i stanu zapalnego — VIM, CHI3L1 oraz iNOS.
Jednoczesnie testosteron indukowat w astrocytach eks-
presje czynnikéw pro-remielinizacyjnych i neuroprotekeyj-
nych, takich jak czynnika hamujacego biataczke (LIF, ang.
leukemia inhibitory factor) oraz transformujacego czynnika
wzrostu p1 (TGF-P1, ang. transforming growth factor-p1).

W modelu ko-hodowli, podczas gdy astrocyty sty-
mulowane NMO-IgG zaburzaty dojrzewanie komérek
prekursorowych oligodendrocytéw, to dodanie testoste-
ronu promowato ich réznicowanie i wywotywato fenotyp
sprzyjajacy remielinizacji, charakteryzujacy sie spadkiem
ekspresji receptora a dla czynnika wzrostu pochodzenia
ptytkowego (PDGFR-a, ang. platelet-derived growth factor
receptor-a) oraz wzrostem pozioméw biatek — markeréw
dojrzatej mieliny: cyklicznej fosfodiesterazy nukleotydowej
(CNP-ase, ang. 2’,3cyclic-nucleotide 3™-phosphodiesterase)
i biatka ostonki mielinowej (MBP, ang. myelin basic protein).

Wyniki badania potwierdzity, ze aktywacja AR
wywiera istotny wptyw hamujacy na obwodows i cen-
tralng odpowiedz immunologiczng w NMOSD. Zalezno$ci
te wskazuja, Ze testosteron dziata ochronnie poprzez
hamowanie szlakéw zapalnych, redukcje zapalnej reak-
tywnosci astrocytéw oraz wspieranie mikrosrodowiska
sprzyjajacego dojrzewaniu oligodendrocytéw i procesom
naprawczym tkanki nerwowej.
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sytet Medyczny w Lodzi, grant nr 503/1-156-07/503-90-303.
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Azoospermia jest jedna z najciezszych postaci meskiej
nieptodnosci. U mezczyzn z azoospermia nieobturacyjna
(NOA, ang. non-obstructive azoospermia) spermatogeneza
moze by¢ znacznie uposledzona, ale zachowana ogni-
skowo w niewielkich obszarach miagzszu jadra. W przy-
padku mikrochirurgicznej ekstrakeji plemnikéw z jadra
(mTESE, ang. microdissection testicular sperm extraction)
skuteczne pozyskanie plemnikéw uzyskuje sie srednio
u okoto 45% pacjentéw z NOA, co podkresla potrzebe
lepszej identyfikacji pacjentéw, ktérzy moga odnies¢
korzys¢ z zabiegu (Pozziiwsp.: Eur Urol Open Sci. 2024, 65,
3-12). Histopatologiczna heterogenno$¢ jader i obecno$¢
ognisk zachowanej spermatogenezy utrudniaja predykcje
wyniku na podstawie parametréw ogdlnoustrojowych
(Punjaniiwsp.: J Urol. 2021, 206(5), 1268-1275). Hormon
folikulotropowy (FSH, ang. follicle-stimulating hormone),
inhibina B (ang. inhibin B) oraz hormon antymiillerowski
(AMH, ang. anti-Miillerian hormone), zwiazane z funkcja
komérek Sertolego i spermatogeneza, byty oceniane jako
potencjalne markery prognostyczne, jednak ich wartosé
predykcyjna pozostaje niejednoznaczna (Pozzi i wsp.: Eur
Urol Open Sci. 2024, 65, 3-12; Filiponi i Zachariou: Syst
Biol Reprod Med. 2025, 71(1), 402-415). Celem badan
byta ocena zaleznosci pomiedzy stezeniami FSH, inhi-
biny B oraz AMH a skutecznos$cia pozyskania plemnikéw
podczas aspiracji plemnikéw z jadra (TESA, ang. testi-
cular sperm aspiration) oraz mTESE u mezczyzn z NOA.
Do retrospektywnej analizy wlaczono 519 mezczyzn
z NOA poddanych TESA lub mTESE wlatach 2021-2026
w Przychodni Lekarskiej nOvum w Warszawie; 201
pacjentéw poddano TESA, a 318 mTESE. Przed zabie-
giem oznaczano stezenia FSH, inhibiny B oraz AMH. Za
skuteczne pozyskanie uznano stwierdzenie plemnikéw
w materiale pobranym z jadra. Zastosowano statystyke
opisowa; zmienne ciagte przedstawiono jako mediane
irozstep miedzykwartylowy (IQR, ang. interquartile range),
a dane kategoryczne jako liczebnosci i odsetki.
Plemniki uzyskano u 251/519 (48,4%) pacjentéw.
Skutecznos$é wyniosta 123/201 (61,2%) dla TESA oraz
128/318 (40,3%) dla mTESE. FSH oznaczono u 267
pacjentéw. Mediana FSH wynosita 10,94 mIU/mL (IQR:
4,17-20,69) w grupie z powodzeniem pozyskania plem-
nikéw oraz 9,13 mIU/mL (IQR: 3,64-20,30) w grupie bez
powodzenia. W grupie TESA warto$ci te wynosity odpo-
wiednio 6,43 (IQR: 3,56-15,43] 1 9,63 (IQR: 3,70-19,59)
mlU/mL, aw grupie mTESE 13,30 (IQR: 5,27-23,43) 18,80
(IQR: 3,50-20,65) mIU/mL. Inhibine B oznaczono u 54
pacjentéw; mediana wynosita 22,0 pg/mL (IQR: 10,0-50,1)
w grupie z powodzeniem oraz 37,25 pg/mL (IQR: 9,0-60,25)
w grupie bez powodzenia. AMH oznaczono u 13 pacjentéw,
wylacznie w grupie z powodzeniem pozyskania plemnikdw.
Podsumowujac nie obserwowano wyraznego i spdj-
nego wzorca wartosci FSH ani inhibiny B réznicujacego
pacjentéw z powodzeniem i niepowodzeniem zabiegu.
Ograniczona liczba oznaczenn AMH nie pozwalata na
wiarygodna ocene jego znaczenia w badanej populacji.
Ogniskowy i heterogenny charakter spermatogenezy
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w NOA sprawia, ze nawet przy znacznie zaburzonej
funkcji jader moga wystepowac obszary zachowanej
spermatogenezy. Dlatego u odpowiednio zakwalifikowa-
nych pacjentéw bezposrednie poszukiwanie plemnikéw
w tkance jadra pozostaje kluczowym postepowaniem,
umozliwiajacym identyfikacje takich ognisk i wykorzy-
stanie uzyskanego materiatu w technikach wspomaga-
nego rozrodu. Ocena histopatologiczna pobranej tkanki
moze dostarczy¢ dodatkowych informacji dotyczacych
charakteru zaburzen spermatogenezy. Dalsze badania
powinny zmierza¢ do opracowania wieloczynnikowych
modeli integrujacych dane hormonalne, kliniczne i histo-
patologiczne; obiecujacym kierunkiem jest wykorzystanie
metod uczenia maszynowego i sztucznej inteligencji
(Kopa iwsp.: ECA 2026, abstract booklet p. 69 A-0233).
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Nieptodnos¢ idiopatyczna mezczyzn, ktéra stanowi 30%
przyczyn niepowodzen w rozrodzie, stwarza powazne
problemy w ustalaniu efektywnej terapii. Poza zmiang
stylu zycia, zwiekszenia aktywnosci fizycznej oraz
redukcji masy ciata, wdraza sie podaz antyoksydantéw,
probiotykéw/prebiotykéw, proby leczenia selektyw-
nymi modulatorami receptoréw estrogenowych (SERM,
ang. selective estrogen receptor modulators) oraz inhibi-
torami aromatazy. Jednak dowody naukowe na sku-
tecznos¢ takich terapii oraz rekomendacje sg oceniane
jako stabe (weak). Wytyczne Europejskiej Towarzystwa
Urologicznego (EAU, ang. European Association of Urology)
nie zalecaja rutynowego stosowania u pacjentéw z idiopa-
tyczna nieptodnoscia powyzszych terapii (Salonia i wsp.:
The European Association of Urology (EAU) Sexual and
Reproductive Health Guidelines, 2026, www.uroweb.
org). Wobec mato skutecznych dotychczasowych metod
iniesatysfakcjonujacych wynikéw, trwaja poszukiwania
nowych czasteczek aktywnych biologicznie oraz terapii
niehormonalnych, ktére mozna bytoby wprowadzi¢ do
leczenia z intencja poprawy jakosci nasienia i wzrostu
osobniczego potencjatu ptodnosci. W ostatnich latach
zwrécono uwage na efekty dziatania na uktad rozrodczy
cztowieka dinukleotydu nikotynoamidoadeninowego,
NAD? oraz sirtuin (Di Emidio i wsp.: Antioxidants (Basel).
2021, 10(7), 1047). Sirtuiny, nazwa pochodzi od angiel-
skiego stowa ,silent information regulator”, po raz pierwszy
opisane w 1984 r. w komérkach drozdzy Saccharomyces
cerevisiae, w 1991 r. odkryto ich wplyw na procesy sta-
rzenia i dtugosé zycia. Od przetomu wiekéw prowadzone
sa intensywne badania u ssakéw, w tym u cztowieka
(Michan i wsp.: Biochem J. 2007, 404(1), 1-13). Sirtuiny
to rodzina biatek enzymatycznych, obecne w wielu
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organizmach, ktére reguluja réznorodne procesy koméor-
kowe, m.in. naprawe DNA, metabolizm energetyczny
czy procesy zwiazane z zapaleniem (Wu i wsp.: Signal
Transduct Target Ther. 2022, 7(1), 402). Sa wyspecjali-
zowane w swojej funkcji w zaleznosci od ich lokalizacji
subkomorkowej. Opisano juz 7 rodzajow tych biatek: sir-
tuiny jadrowe (SIRT1, SIRT6 i SIRT7) reguluja programy
transkrypcyjne kontrolujace metabolizm i stan zapalny;
sirtuiny mitochondrialne (SIRT3, SIRT4 i SIRTS) bezpo-
$rednio moduluja aktywno$¢ enzymoéw metabolicznych
i homeostaze redoks; SIRT2 taczy cytozolowa sygnali-
zacje metaboliczng z dynamika cytoszkieletu i regulacja
cyklu komérkowego. Aktywnos¢ wszystkich sirtuin jest
$cisle zalezna od obecnosci odpowiedniego stezenia NAD”
(Szczesny-Matysiak i wsp.: Diabetes Metab Res Rev. 2026,
42(5), €70201). Z uwagi na udokumentowane na zwie-
rzetach mechanizmy promujace ogélnie zdrowie i prze-
zycie, NAD" w polaczeniu z restrykcjami dietetycznymi
od dawna znalazt szerokie zastosowanie w medycynie zaj-
mujaca sie poprawa wygladu i jakosci zycia (Green i wsp.:
Nat Rev Mol Cell Biol. 2022, 23(1), 56-73). W meskim
uktadzie rozrodczym zaobserwowano, ze zmniejszona
aktywnos¢ SIRT1/SIRT3/SIRT6 zaki6ca utrzymanie sper-
matogonialnych komérek macierzystych, integralnos¢
bariery krew—jadro (BTB, ang. blood-testis barrier), pro-
gramowanie epigenetyczne i przywileje immunologiczne,
generuje zaburzenia syntezy hormonalnej. W modelach
badan przedklinicznych badano podaz NAD", prekur-
soréw (NMN - nicotinamide mononucleotide, NR —nico-
tinamide riboside), aktywatoréw sirtuin w diecie (reswe-
ratrol/kwercetyna) i strategii stylu zycia (przerywany
post/¢wiczenia), ktére wykazaty dziatanie biologiczne:
NMN poprawia jakos¢ plemnikéw (0 40%) i synteze testo-
steronu; resweratrol zmniejsza fragmentacje DNA plem-
nikéw o0 45% poprzez aktywacje SIRT3 . Dane kliniczne
sugeruja poprawe innych parametréw fizjologicznych
(np. funkcja miesni, wiek biologiczny) z suplementacja
NMN zaréwno u ludzi, jak i u zwierzat (André i wsp.:
Metabolites. 2025, 15(5), 303; Zhou i wsp.: World J
Mens Health. 2026, 44(4), 788—-806). Przedstawiono
dowody na poprawe spermatogenezy w modelach zwie-
rzecych po zastosowaniu NAD" (Feng i wsp.: 2024, 14(6),
2622-2636). Cho¢ liczba publikacji jest jeszcze niewielka
i potrzebne sg kolejne randomizowane badania, to
w korekeji nieptodnosci idiopatycznej mezczyzny kon-
cepcja podazy NAD" wyglada na obiecujaca strategie tera-
peutyczna (André i wsp.:Metabolites. 2025, 15(5), 303;
Zhou i wsp.: World J Mens Health. 2026, 44(4), 788-806).

SESJA 4 - Diagnostyka andrologiczna
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Obecnos¢ drobnoustrojéw w nasieniu nie jest réwno-
znaczna z zakazeniem. W interpretacji wyniku posiewu
nalezy odréznic kolonizacje (drobnoustroje bez objawéw
i reakcji zapalnej), zakazenie (patogen z objawami, stanem
zapalnym lub pogorszeniem parametréw nasienia) oraz
kontaminacje (przypadkowe zanieczyszczenie probki
podczas pobrania lub transportu). Warto$¢ diagnostyczna
badania zalezy od prawidtowego pobrania materiatu:
po 3-5 dniach abstynencji seksualnej, po umyciu rak
i pracia, do jatlowego pojemnika, z szybkim dostarcze-
niem do laboratorium.

Najczesciej izolowane bakterie to Escherichia coli,
Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus i koagulazo-
-ujemne gronkowce; Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma
hominis i Chlamydia trachomatis wymagaja metod mole-
kularnych, takich jak testy amplifikacji kwaséw nukle-
inowych (NAAT, ang. nucleic acid amplification tests)
i reakcja tanicuchowa polimerazy (PCR, ang. polymerase
chain reaction). Beztlenowce (m.in. Prevotella, Anaerococcus,
Fusobacterium) sa niedoszacowane w rutynowym posiewie,
a ich obecnos¢ ujawnito sekwencjonowanie 16S rRNA
(rybosomalny RNA podjednostki 16S, ang. 16S ribo-
somal RNA) i metagenomika shotgun (Hou i wsp.: Fertil
Steril. 2013, 100, 1261-1269; Lundy i wsp.: Eur Urol.
2021, 79(6), 826-836). Sekwencjonowanie nie infor-
muje jednak o zywotnoéci bakterii ani o lekowrazliwosci.
Bakteriospermia moze obnizac ruchliwo$¢ plemnikéw
inasila¢ich aglutynacje, stres oksydacyjny oraz fragmen-
tacje DNA (Farahani i wsp.: Andrology. 2021, 9(1), 115-
144; Domes i wsp.: Fertil Steril. 2012, 97(5), 1050-1055).

Za zakazeniem przemawiaja objawy kliniczne, leuko-
cytospermia (Brunner i wsp.: World J Mens Health. 2019,
37(2), 128-137), powtarzalna izolacja tego samego drob-
noustroju i wysoki wzrost ilo$ciowy; za kolonizacja lub
kontaminacja — brak objawéw, skapy lub mieszany wzrost,
flora skéry lub dystalnej cewki oraz brak powtarzalnosci.
Zastosowanie leczenia tylko na podstawie dodatniego
posiewu u mezczyzn bezobjawowych moze by¢ zbedne,
anawet szkodliwe (Liversedge i wsp.: Hum Reprod. 1996,
11,1227-1231) i sprzyja selekcji opornosci. Diagnostyka
powinna obejmowac ocene leukocytéw, posiew tlenowy
i beztlenowy oraz NAAT/PCR; sekwencjonowanie uzu-
pelnia, lecz nie zastepuje hodowli, a kontekst kliniczny
jest wazniejszy niz sam posiew.

Monika Frqczek

CZY DIAGNOSTYKA ROZNICOWA INFEKCJI
I STANOW ZAPALNYCH MESKIEGO UKEADU
PLCIOWEGO JEST OSIAGALNA? PRZEGLAD
AKTUALNEGO STANU WIEDZY

Instytut Genetyki Czlowieka Polskiej Akademii Nauk, Poznan, Polska
e-mail: monika.fraczekeigcz.poznan.pl

Infekcje i stany zapalne meskiego uktadu piciowego sta-
nowia istotny, a zarazem wciaz nierozwigzany problem
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diagnostyczny w andrologii, szczegélnie w kontekscie
nieptodnosci meskiej. O ile ostre zakazenia, przebiega-
jace zwyraznymi objawami klinicznymi, sa stosunkowo
tatwe do rozpoznania, o tyle szczegdlnym wyzwaniem
pozostaje identyfikacja przewlektych proceséw zapalnych,
a zwlaszcza odréznienie aktywnej infekeji od stanu zapal-
nego o etiologii nieinfekcyjnej lub utrzymujacego sie po
eliminacji patogenu. Diagnostyka réznicowa tych stanéw
wymaga odejscia od poszukiwania pojedynczego ,ideal-
nego” markera na rzecz podejécia wieloparametrowego,
integrujacego dane kliniczne, mikrobiologiczne, immu-
nologiczne, proteomiczne i funkcjonalne. Takie podej-
$cie moze w przysztosci umozliwi¢ bardziej precyzyjna
kwalifikacje pacjentéw do leczenia, ograniczajac zaréwno
nadrozpoznawanie zakazen i zwigzane z nim nieuzasad-
nione stosowanie antybiotykéw, jak i ryzyko przeoczenia
subklinicznych proceséw infekcyjnych i zapalnych istot-
nych dla ptodnosci meskiej. Celem niniejszego przegladu
jest ocena aktualnych mozliwosci i ograniczen diagno-
styki réznicowej infekcji i stanéw zapalnych meskiego
uktadu ptciowego oraz wskazanie najbardziej obiecuja-
cych kierunkéw jej dalszego rozwoju.

Katarzyna Marchlewska

SEKRETNE ZYCIE PLEMNIKOW: CO MOZNA
OCENIC W BADANIACH?

Zakitad Endokrynologii Plodnosci, Katedra Andrologii
i Endokrynologii Ptodnosci, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, £6dz,
Polska

e-mail: katarzyna.marchlewska@umed.lodz.pl

Plemnik jest wysoce wyspecjalizowana komérka, ktorej
zdolno$¢ do zaptodnienia zalezy nie tylko od prawi-
dtowej budowy i ruchliwodci, lecz takze od szeregu
proceséw zachodzacych podczas dojrzewania w naja-
drzu oraz po ejakulacji. Po opuszczeniu meskich drég
plciowych plemniki podlegaja dalszej selekcji w drogach
rodnych kobiety, a tylko niewielka ich cze$¢ dociera
do miejsca zaptodnienia. Proces ten wymaga zacho-
wania odpowiedniej aktywno$ci ruchowej i zdolnosci
migracyjnej, ale réwniez dalszego dojrzewania funk-
cjonalnego. Kapacytacja, hiperaktywacja oraz reakcja
akrosomalna przygotowuja plemnik do rozpoznania
i pokonania barier otaczajacych oocyt oraz ostatecznie
do fuzji gamet.

Podstawowe badanie nasienia dostarcza informacji
o liczbie, ruchliwosci, zywotnosci i morfologii plem-
nikéw, nie pozwala jednak na petna ocene ich kompe-
tencji funkcjonalnej. Uzupetnieniem diagnostyki moga
by¢ testy oceniajace poszczegdlne etapy prowadzace
do zaplodnienia. Test migracyjny swim-up umozliwia
ocene zdolno$ci plemnikéw do aktywnej migracji i moze
dostarczac informacji wykraczajacych poza rutynowa
ocene ruchliwoéci. Z kolei zdolnos¢ wigzania kwasu
hialuronowego (HBA, ang. hyaluronan binding assay) jest
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zwigzana z dojrzatoscia btonows i jadrowa plemnika,
a jej nabywanie stanowi element dojrzewania funk-
cjonalnego (Huszar i wsp.: Fertil Steril. 2003, 80(2),
392-398).

Szczegdlne znaczenie przypisuje sie ocenie fragmen-
tacji DNA plemnikéw (SDF, ang. sperm DNA fragmenta-
tion). Uszkodzenia DNA moga powstawac juz podczas
spermiogenezy w wyniku nieprawidtowej przebudowy
chromatyny i protaminacji, ale réwniez wtérnie w naja-
drzuiejakulacie, m.in. pod wptywem reaktywnych form
tlenu (ROS, ang. reactive oxygen species) i stresu oksydacyj-
nego. Podwyzszony SDF jest zwigzany ze zwiekszonym
ryzykiem niekorzystnych wynikéw reprodukeyjnych,
w tym utraty ciazy, jednak jego zdolnos¢ do przewidy-
wania wyniku u konkretnej pary pozostaje ograniczona
i zalezy od zastosowanej metody, warto$ci odciecia oraz
charakterystyki badanej populacji (Robinson i wsp.: Hum
Reprod. 2012, 27(10), 2908-2917; Esteves, Humaidan:
Hum Reprod. 2026, 41(7), 1024-1039).

Wspéiczesna diagnostyka funkeji plemnika nie
powinna zatem opiera¢ sie na pojedynczym parame-
trze. Laczenie klasycznej analizy nasienia z odpowiednio
dobranymi testami czynnosciowymi pozwala lepiej scha-
rakteryzowac biologiczny potencjat plemnikéw oraz
ujawnic zaburzenia niewidoczne w rutynowym badaniu
nasienia. Wyniki tych testéw wymagaja jednak interpre-
tacji w kontekscie klinicznym catej pary.

Agnieszka Malcher", Rim Ibrahim®, Hermann Bauer?,
Andrea Berman®, Tomasz Stokowy®, Zuzanna Graczyk®,
Patyk Alicja*, Mikotaj Smolibowski*, Piotr Jedrzejczak®®,
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DIAGNOSTYKA MOLEKULARNA
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Azoospermia nieobstrukcyjna (NOA, ang. non-obstructive
azoospermia) jest jedna z najciezszych postaci meskiej
nieptodnosci i charakteryzuje sie znaczna heterogen-
noscia etiologiczna. Pomimo zastosowania standar-
dowej diagnostyki cytogenetycznej i molekularnej,
u znacznej czesci pacjentéw pozostaje ona idiopa-
tyczna. Identyfikacja genetycznego podtoza zaburzen
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spermatogenezy moze jednak wykraczac poza samo
ustalenie przyczyny, stajac sie podstawa przysztego
doboru postepowania terapeutycznego.

Celem badan byto wykorzystanie sekwencjonowania
catego genomu (WGS, ang. whole-genome sequencing)
do identyfikacji wariantéw potencjalnie zwigzanych
z NOA oraz ich funkcjonalna charakterystyka w celu
okreslenia mechanizméw zaburzonej spermatogenezy
i potencjalnych mozliwosci zastosowania diagnostyki
molekularnej w medycynie spersonalizowanej nieptod-
nosci meskiej.

Analize WGS przeprowadzono u mezczyzn z NOA,
u ktérych standardowa diagnostyka nie pozwolita
ustali¢ etiologii zaburzen spermatogenezy. Warianty
o potencjalnym znaczeniu patogennym identyfikowano
z wykorzystaniem analiz bioinformatycznych, pre-
dykgji funkcjonalnych i modelowania strukturalnego.
Wybrane geny poddano nastepnie walidacji funkcjonalnej
z wykorzystaniem ludzkich komérek gametogenicznych
(TCam-2 1 hTP), RNA-seq oraz technologii CRISPR, w tym
aktywacji genéw metoda CRISPRa.

Zastosowanie WGS pozwolito zidentyfikowaé
szereg rzadkich wariantéw w genach potencjalnie
zwiazanych z zaburzeniami spermatogenezy, w tym
TKTLI1, ESX1 (Malcher i wsp.: Andrology. 2022, 10(8,
1605-1624), a takze kolejnych genach kandydujacych.
W przypadku TKTLI wykazano jego potencjalny udziat
w regulacji proliferacjii réznicowania komérek game-
togenicznych poprzez identyfikacje zaleznej od niego
sieci genéw (Malher i wsp.: Reprod Biomed Online.
2025, 51(3), 104895). Funkcjonalna aktywacja ESX1
z wykorzystaniem CRISPRa wykazata zmiany ekspresji
licznych genéw zwiazanych z proliferacja i réznicowa-
niem komorek (Malcher i wsp.: Sci Rep. 2023, 13(1),
16563). Najnowsze analizy WGS wskazuja ponadto
na mozliwo$é udziatu wariantéw w SOX30, AKAP4
i RNF220 w etiologii NOA oraz na potencjalny cha-
rakter oligogenowy czesci przypadkéw (Ebrahimi
Askari i wsp.: Int J Mol Sci. 2026, 27(16), 7230).
Wyniki te potwierdzaja, ze WGS moze by¢ zrédtem
potencjalnych biomarkeréw molekularnych zaburzen
spermatogenezy.

Diagnostyka molekularna NOA moze stanowi¢ pod-
stawe indywidualizacji postepowania klinicznego, umoz-
liwiajac prognozowanie zaburzen spermatogenezy i dobér
strategii leczenia. Identyfikacja wariantéw genetycznych
powinna by¢ uzupetniona o ich walidacje funkcjonalna,
pozwalajaca okregli¢ ich rzeczywisty wptyw na sperma-
togeneze. W przysztosci potaczenie WGS z modelami in
vitro spermatogenezy oraz narzedziami edycji genomu
moze umozliwic¢ testowanie i rozwdj terapii ukierunko-
wanych przyczynowo. Tym samym diagnostyka geno-
mowa moze sta¢ sie elementem zintegrowanej platformy
taczacej diagnostyke, rokowanie i personalizacje leczenia
NOA.

Badania finansowane przez Narodowe Centrum Nauki, Grant
2017/26/D/NZ5/00789 (AM) i 2020/37/B/NZ5/00549.

SESJA 5 - Nauki podstawowe w andrologii
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Pies uznawany jest za wazny gatunek w badaniach
podioza wrodzonych wad rozwojowych i choréb dzie-
dzicznych cztowieka. Duza liczba dobrze opisanych
dziedzicznych choréb pséw, ktére majg kliniczne i mole-
kularne odpowiedniki uludzi, w potaczeniu ze zréznico-
waniem genetycznym pomiedzy rasami pséw, stwarza
wyjatkowe mozliwosci badania mechanizmoéw wielu
choréb oraz identyfikacji istotnych czynnikéw genetycz-
nych (Switonski: Reprod Biol. 2014, 14, 44-50; Switonski:
J Appl Genet. 2020, 61, 179-186). Wnetrostwo jest czesta
wada psoéw, ktéra prowadzi do obnizonej ptodnosci
w przypadku jednostronnego oraz bezptodnosci w przy-
padku obustronnego wnetrostwa, a takze wiaze sie ze
zwiekszonym ryzykiem rozwoju nowotworéw w niezsta-
pionych jadrach. Zaburzenie to ma podloze poligeniczne,
ze znaczacym udziatem czynnikéw srodowiskowych dzia-
tajacych w okresie wewnatrzmacicznym, a jego czestosc
wystepowania u pséw wynosi od 1 do 11% (Amann i wsp.:
Reproductio. 2007, 133, 541-561; Khan i wsp.: Reprod
Dom Anim. 2018, 53, 1263-1270). Dotychczasowe préby
identyfikacji wariantéw DNA zwigzanych z ryzykiem
wystapienia wnetrostwo u pséw byty w duzej mierze
nieskuteczne. W zwiazku z tym analiza ekspresji genéw
w niezstapionych jadrach moze dostarczy¢ nowych infor-
macji na temat molekularnych mechanizméw lezacych
u podtoza wnetrostwa i rozwoju nowotwordw jader.

Poczatkowe analizy a priori wybranych genéw kan-
dydujacych (INSL3, RXFP2, CYP17A11CYP19A1), zaan-
gazowanych zaréwno w brzuszny, jak i pachwinowo-
-mosznowy etap zstepowania jader, wykazaly zmiany
w poziomie mRNA w powiazaniu ze zmianami metylacji
DNA regionéw regulatorowych tych genéw (Krzeminska
i wsp.: Anim Genet. 2020, 51, 763-771; Nowacka-
Woszuk i wsp.: Theriogenology. 2020, 157, 483-489).
Poréwnawcza analiza ekspresji genéw kodujacych biatka
(RNA-seq) w jadrach pséw z jednostronnym wnetro-
stwem wykazata istotne zaburzenia ekspresji genéw
w niezstapionych jadrach (>8000 gendéw), czesciowo
zwiazane ze zmianami modyfikacji epigenetycznych,
w tym metylacji DNA. Ponadto dwa warianty DNA
w obrebie genu KAT6A, kodujacego acetylotransfe-
raze histonowa zaangazowana w acetylacje H3K9, byty
zwigzane z wnetrostwem (rs850666472, p.Ala1230Val
w eksonie 17 oraz 16:23716202G>A w regionie 3'UTR;
p = 0,0383). W niezstapionych jadrach obserwowano
zaréwno obnizenie poziomu transkryptu KAT6A, jak
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i zmniejszenie poziomu acetylacji H3K9, a poziom ace-
tylacji H3K9 byt zwigzany z genotypami zidentyfikowa-
nych wariantéw (Stachowiak i wsp.: PNAS. 2024, 121,
e2312724121). Kolejne analizy wykazaly, ze w niezstapio-
nych jadrach istotnie jest zaburzona ekspresja ponad 100
genéw mikroRNA oraz dtugo$c regionéw 3'UTR w 962
transkryptach genéw kodujacych biatka. Co istotne,
kilka genéw o zaburzonej ekspresji byto zaangazowa-
nych w szlaki zwigzane z procesami nowotworowymi
(Nowacka-Woszuk i wsp.: Sci Rep. 2026, d0i:10.1038/
$41598-026-57690-0). Réwniez badania ekspresji piRNA
i IncRNA wykazaty liczne zmiany w niezstapionych
jadrach. Poréwnawcza analiza przestrzennego profilu
transkryptomicznego jadra pachwinowego pochodza-
cego od psa z izolowanym jednostronnym wnetrostwem,
jadra brzusznego pochodzacego od osobnika z jedno-
stronnym wnetrostwem wspotwystepujacym z innymi
wadami uktadu rozrodczego oraz jader mosznowych tych
samych pséw, przeprowadzona z wykorzystaniem tech-
nologii Visium Spatial Gene Expression, wykazata zmie-
niong architekture ekspresji mRNA w jadrach niezsta-
pionych, wystepujaca przede wszystkim w komoérkach
somatycznych, a szczegdlnie w komoérkach Sertoliego.

Podsumowujac, zasygnalizowane powyzej wyniki
naszych badan wskazuja, ze w niezstapionych jadrach
pséw maja miejsce powazne zaburzenia transkryp-
tomu genéw kodujacych biatka jak i genéw dla nieko-
dujacych RNA, mechanizméw epigenetycznych oraz
zmiany w strukturze regionéw 3'UTR. Ze wzgledu na
znaczne podobienstwo wnetrostwa pséw i ludzi, a takze
wieksza dostepnos¢ tkanek jader do analiz molekular-
nych od zwierzat dotknietych tq wada, badania prowa-
dzone u pséw stwarzaja wyjatkowa mozliwosé poznania
konsekwencji zaburzonego zstepowania jader. Rosnaca
wiedza na temat molekularnych mechanizmoéw zwia-
zanych z wnetrostwem pséw moze przyczynic sie do
lepszego poznania etiologii tej wady u innych gatunkéw
ssakéw, w tym cztowieka.

Badania finansowane w ramach projektu finansowanego
z Narodowego Centrum Nauki nr. 2023/51/B/NZ9/01165.
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Komérki Sertolego zapewniaja optymalne mikrosrodo-
wisko dla rozwoju meskich komérek rozrodcezych, z jednej
strony dzieki barierze krew—jadro, ktéra kontroluje trans-
port szeregu substancji do nabtonka plemnikotworczego,
a z drugiej — dzieki produkeji czynnikéw sygnatowych
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i odzywczych dla komérek plemnikotwérczych. Coraz licz-
niejsze dowody sugeruja, ze prawidtowy przebieg sperma-
togenezy wiaze sie z sekwencyjnym wykorzystaniem przez
rozwijajace sie komérki rozrodcze réznych substratéw
i szlakéw bioenergetycznych (Rong i wsp.: Andrology.
2026, 14(7), 2032-2056). Preferowanym substratem i klu-
czowym zrédlem energii dla mejotycznych i pomejotycz-
nych komérek s mleczany produkowane przez komérki
Sertolego na drodze przemian glukozy. Wymagania meta-
boliczne rozwijajacych sie komérek rozrodczych oraz zapo-
trzebowanie energetyczne samych komérek Sertolego
zaspokajane sg takze dzieki zdolnosci komorek Sertolego
do katabolizmu kwaséw ttuszczowych (Llavaneraiwsp.:
Andrology. 2026, doi: 10.1111/andr.70316).

Metabolizm energetyczny komérek Sertolego podlega
ztozonej regulacji, w ktéra zaangazowane sa zaréwno
hormony osi podwzgérze-przysadka—jadro, gtéwnie
ESH (ang. follicle-stimulating hormone) i androgeny oraz
estrogeny, jak réwniez klasyczne hormony metaboliczne,
takie jak hormony tarczycy, insulina, peptyd glukagono-
podobny 1 (GLP-1, ang. glucagon-like peptide 1), leptyna
i grelina (Rato i wsp.: Histol Histopathol. 2016, 31, 499—
513; Llavanera i wsp.: Andrology. 2026, doi: 10.1111/
andr.70316; Dasso i wsp.: Biochimie. 2026, 243, 59-69).
Badania ostatnich lat ujawnity, ze mleczany i kwasy ttusz-
czowe sa nie tylko Zrédlem energii, ale petnia takze
role czasteczek sygnatowych, kontrolujac — z udziatem
specyficznych biatek receptorowych — szereg proceséw
komoérkowych. Znaczenie tej sygnalizacji w nabtonku
nasiennym zostato dotad poznane w niewielkim stopniu,
a dostepne dane dotycza przede wszystkim receptoréw
aktywowanych proliferatorami peroksysoméw (PPARs,
ang. peroxisome proliferator-activated receptors), wiaza-
cych kwasy ttuszczowe i ich pochodne (Santoro i wsp.:
Hum Reprod. 2020, 35, 2072-2085). Pomimo znacz-
nych postepéw poczynionych w ostatnich dekadach
dzieki badaniom na modelach komérkowych i zwierze-
cych, wyzwaniem pozostaje wyjasnienie molekularnych
interakeji szlakéw hormonalnych i sygnatéw metabo-
licznych zaangazowanych w kontrole funkcji komérek
Sertolego. Aktualnie prowadzone badania, w tym prace
naszego zespotu, koncentruja sie m.in. na zidentyfiko-
waniu czynnikéw kontrolujacych sygnalizacje PPARs,
a takze wyjasnieniu znaczenia i regulacji sygnalizacji
receptoréw wolnych kwaséw ttuszczowych (FFARs, ang.
free fatty acid receptors) w nabtonku nasiennym.

Zrozumienie molekularnych aspektéw kontroli meta-
bolizmu energetycznego komérek Sertolego jest szcze-
gblnie istotne w kontekscie powszechnego wystepowania
zaburzen metabolicznych, ktére sg czynnikami ryzyka
nieptodnosci meskiej (Cannarella i wsp.: Mol Aspects
Med. 2024, 97, 101273). Dowody pochodzace z badan
eksperymentalnych i klinicznych sugeruja, ze ogélno-
ustrojowe zaburzenia metaboliczne, przede wszystkim
otytosc i cukrzyca, a takze ekspozycja na egzogenne
zwiazki hormonalnie czynne, moga uposledza¢ sprze-
zenie metaboliczne miedzy komérkami Sertolego
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a komérkami rozrodczymi, co ostatecznie prowadzi do
obnizenia jako$ci nasienia i ptodnosci (Criséstomo i wsp.:
Methods Mol Biol. 2018, 1748, 129-155; Rong i wsp.:
Andrology. 2026, 14(7), 2032-2056). Badania mecha-
nizméw kontroli homeostazy metabolicznej komérek
Sertolego w warunkach fizjologicznych, podczas stresu
metabolicznego lub w modelach chorobowych moga
zatem przyczyni¢ sie do zidentyfikowania potencjalnych
celéw terapeutycznych dla ochrony meskiej ptodnosci
w niekorzystnych warunkach metabolicznych.

Badania finansowane przez Narodowe Centrum Nauki,
Preludium 21, projekt nr 2022/45/N/NZ3/02882.
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Bilans energetyczny, obfitos¢ tkanki ttuszczowej i jej
odktadanie w organizmie sa regulowane przez uktad
hormonalny. Nieprawidtowe dziatanie hormonéw picio-
wych przyczynia sie do zaktécenia metabolizmu energe-
tycznego i otytodci med. na poziomie wydzielania glukozy
iinsuliny, réwnowagilipogeneza/lipoliza (Hemat Jouy
i wsp.: Biomedicines. 2024, 12(9), 2129). Biata tkanka
ttuszczowa dziata jak gruczot dokrewny, produkujac bio-
logicznie aktywne adipokiny, ktére bezposrednio reguluja
fizjologie catego organizmu. Obecnie dobrze poznany jest
wplyw tych hormondéw na dziatanie zenskiego uktadu
rozrodczego, w tym na ciaze. Niewiele danych istnieje
o roli adipokin w stanie zdrowia i chorobach meskiego
uktadu rozrodczego. W celu szerszego poznania i wyty-
czenia drég badan koniecznych do poznania sygnali-
zowania przez adipokiny statusu metabolicznego orga-
nizmu do komoérek gonady podjeto badania u samcéw
zwierzat modelowych (knury, psy, gryzonie laborato-
ryjne) oraz na tkankach pacjentéw diagnozowanych
z powodu azoospermii. Najwazniejsze uzyskane wyniki
pokazuja, ze gtéwne adipokiny: leptyna i adiponektyna
podlegaja regulacji przez gonadoliberyne (GnRH, ang.
gonadotropin-releasing hormone), oddziatujac na sper-
matogeneze (zablokowanie GnRH obnizato poziomy
adipokin, spermatogeneza ulegta zaburzeniu, a knury
odktadaty tkanke ttuszczows) (Kotula-Balak i wsp.: Med.
Weter. 2022, 78(10), 497-502). Adipokiny sa kontro-
lowane przez androgeny (po podaniu antyandrogenu
szczurom stwierdzono zmiany w ekspresji biatek pota-
czen miedzykomoérkowych w barierze krew—jadro oraz

biatek steroidogennych) (Brzoskwinia i wsp.: Int J Mol Sci.
2020, 21(12), 4439). U gryzoni rozmnazajacych sie sezo-
nowo leptyna i adiponektyna wptywaty na aktywnos¢
steroidogenna komoérek Leydiga (zahamowanie wigzania
estrogenéw do btonowych receptoréw estrogenowych
zwiazanych z biatkiem G (GPER, ang. G protein-coupled
receptor) obnizato stezenia adipokin, ktére wchodzity
w interakcje z innymi biatkami regulujacymi homeostaze
lipidowa komérek Leydiga) (Milon i wsp.: Gen Comp
Endocrinol. 2019, 271, 39-48). Wysokie poziomy estro-
gendéw i leptyny zanotowano u pséw z wnetrostwem
i z nowotworem komorek germinalnych, natomiast
u pséw z nowotworem komoérek Leydiga sekwencjono-
wanie genomu wykazato zaburzenie homeostazy lipi-
dowej i obnizona ekspresje genéw metabolizmu lipidéw
(Ramisz i wsp.: Ann Anat. 2021, 234, 151606; Kotula-
Balak i wsp.: Animals (Basel). 2026, 16(13), 2005). Takze,
u pacgjentéw z nowotworem komorek Leydiga wykazano
wysokie poziomy estrogenéw oraz leptyny i adiponek-
tyny, wraz z zaburzona ekspresja genéw réwnowagi
lipidéw, w tym steroidogenezy (Wolski i wsp.: Reprod
Biol. 2024, 24(2), 100890). Co ciekawe, pacjenci mieli
podwyzszony wskaznik masy ciata (BMI, ang. body mass
index), a w tkance nowotworu stwierdzono obecnog¢
komorek podobnych do adipocytéw. Powyzsze wyniki
rzucaja $wiatto na istotna role adipokin w funkcjono-
waniu gonady w stanie zdrowia i choroby. Szczegélnie
obiecujace dla podejs¢ diagnostycznych i klinicznych
wydaja sie lokalne interakcje adipokin z hormonami
steroidowymi.

Finansowanie: projekty z Narodowego Centrum Nauki:
SONATA BIS 5 (2015/18/E/NZ4/00519), OPUS 12
(2016/23/B/NZ4/01788) i OPUS 26 (2023/51/B/NZ4/00889).
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Zaktad Histologii i Biologii Rozwoju, Wydzial Nauk o Zdrowiu,
Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Szczecin, Polska
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Nieptodno$¢ partnerska stanowi rosnacy w skali globalnej
problem medyczny, spoteczny i ekonomiczny. Szacuje sie,
ze co sz6sta osoba w wieku reprodukeyjnym doswiadcza
nieptodnosci na pewnym etapie zycia, a czynnik meski
(izolowany i wspélistniejacy z zeiskim) diagnozowany
jest w okoto potowie przypadkéw (WHO 2025). Obecnie
podstawowym narzedziem diagnostycznym wciaz pozo-
staje standardowa analiza nasienia wykonywana zgodnie
z rekomendacjami Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, ang. World Health Organization) (WHO 2021).
Jednak ma ona ograniczenia dotyczace prognozowania
meskiej ptodnosci/nieptodnosci. Jak podkreslaja autorzy
rekomendacji WHO, zaréwno prawidtowe parametry
nasienia nie sg synonimem ptodnosci, jak i zaburzenia
diagnozowane w rutynowej analizie seminologicznej nie
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stanowia kryterium rozpoznania meskiej nieptodnosci,
a s3 jedynie wyrazem prawidtowego lub nieprawidtowego
przebiegu spermatogenezy (WHO 2021). Szczegdlnie
istotne wyzwanie diagnostyczne stanowi nieptodnosci
idiopatyczna i o niewyjasnionym podtozu, w przypadku
ktérej w badaniach podmiotowych i diagnostycznych
nie stwierdza sie uchwytnej przyczyny zaburzen ptod-
nosci. Z tego wzgledu poszukuje sie takich biomarkeréw
meskiej nieptodnosci, ktére miatyby istotng uzytecznos¢
kliniczng w rozpoznawaniu meskiego czynnika zaburzen
ptodnosci i prognozowaniu szans na sukces reproduk-
cyjny. Coraz wieksze znaczenie przypisuje sie rozsze-
rzonym i zaawansowanym biomarkerom jakosci nasienia,
w szczegdlnosci integralnodci jadrowego DNA plemnikéw
oraz markerom stresu oksydacyjnego (Achermann iwsp.:
Andrology. 2026, doi: 10.1111/andr.70369; Cheng i wsp.,
2026.: Transl Androl Urol. 15(8), 304. doi: 10.21037/tau-
2026-0544; Hallak i wsp.: Antioxidants (Basel). 2026,
15(8), 937; Peramo i wsp.: Front Med (Lausanne). 2026,
13,1870154; WHO 2025). Stad tez celem prezentowanych
badan byta ocena wybranych parametréw seminologicz-
nych u mezczyzn w kontekscie ograniczonej ptodnosci
oraz okreélenie ich potencjalnej uzytecznosci w poste-
powaniu diagnostycznym i terapeutycznym.

W czterech badaniach zrealizowanych w Zaktadzie
Histologii i Biologii Rozwoju Pomorskiego Uniwersytetu
Medycznego w Szczecinie analizowano wptyw: 1) zylakéw
powrézka nasiennego; 2) leukocytospermii; 3) obnizonej
ruchliwos$ci plemnikéw oraz 4) nieprawidtowych war-
tosci wskaznikéw indeksu masy ciata (BMI, ang. body
mass index) i stosunku obwodu talii do bioder (WHR,
ang. waist-hip ratio) na jako$¢ nasienia. W tym celu obok
standardowej analizy nasienia oceniano fragmentacje
jadrowego DNA plemnikéw metoda dyspersji chroma-
tyny (SCDt, ang. sperm chromatin dispersion test), poten-
cjat oksydacyjno-redukcyjny w nasieniu (nsORP, ang.
normalized static oxidative-reductive potential) catkowita
zdolnos¢ antyoksydacyjna plazmy nasienia (TAC, ang.
total antioxidant capacity) oraz zdolnos¢ plemnikéw do
wigzania sie z kwasem hialuronowym (test HBA, ang.
hyaluronan binding assay).

Przeprowadzone badania wykazaty: 1) wyzszy odsetek
plemnikéw z pofragmentowanym DNA (SDF indeks, ang.
sperm DNA fragmentation index) oraz wyzszy nsORP
w nasieniu u nieptodnych mezczyzn, zaréwno z zylakami
powrézka nasiennego, jak i bez tej patologii, niz w grupie
kontrolnej (mezczyzni z potwierdzong plodnoscia).
W grupach mezczyzn nieptodnych stwierdzono réwniez
wyzsza czestosc i ryzyko na wystapienie istotnego kli-
nicznie stopnia uszkodzen DNA plemnikéw (>20% SDF)
powiazanego z ryzykiem nieptodnoéci, oraz stresu oksy-
dacyjnego w nasieniu (nsORP >1,37 mV/10° plemnikéw/
mL) w odniesieniu do grupy kontrolnej; 2) wyzszy SDF
indeks oraz wyzszy nsORP w przypadku mezczyzn nie-
ptodnych z leukocytospermia (>1x10° leukocytéw/mL)
i bez leukocytospermii w odniesieniu do grupy kontro-
Inej (mezczyzni z potwierdzong ptodnoscia). Co istotne,
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potencjal nsORP byt wyzszy u nieptodnych mezczyzn bez
leukocytospermii niz u pacjentéw z leukocytospermia.
Dane te sugeruja, ze obecnos¢ leukocytéw nie jest jedyna
przyczyna wystapienia stresu oksydacyjnego w nasieniu.
Ponadto, w badaniu tym wykazano, ze zaréwno SDF
indeks >13%, jak i nsORP >1,4 mV/10° plemnikéw/mL
miaty odpowiednio satysfakcjonujaca i dobrg warto$¢ pre-
dykcyjna dla odréznienia mezczyzn ptodnych od nieptod-
nych; 3) wyzszy SDF indeks i wyzszy nsORP w nasieniu
mezczyzn nieptodnych z astenozoospermia (<30% plem-
nikéw z ruchem postepowym) zaréwno w odniesieniu
do mezczyzn nieptodnych bez astenozoospermii, jak
iw odniesieniu do grupy kontrolnej (mezczyzni ptodni
i zdrowi ochotnicy z normozoospermia). Stwierdzono
takze wyzsza czestos¢ i ryzyko na wystapienie >20%
SDF i na wystapienie stresu oksydacyjnego w nasieniu
mezczyzn z astenozoospermia w odniesieniu do dwéch
pozostatych grup; 4) w odréznieniu od nadwagi i oty-
tosci weryfikowanej za pomoca BMI (odpowiednio BMI
>25-29,99 kg/m? BMI >30 kg/m?), otylos¢ centralna
(brzuszna) weryfikowana na podstawie WHR (WHR >1),
wiazala sie z istotnym pogorszeniem podstawowych para-
metréw nasienia i zwiekszonym SDF indeksem, jednak
nie wykazano jej istotnego wptywu na oceniane markery
stresu oksydacyjnego i zdolnoé¢ plemnikéw do wigzania
sie z kwasem hialuronowym.

Uzyskane wyniki potwierdzaja wieloczynnikowy
charakter zaburzen meskiej ptodnosci i wskazuja, ze
ich diagnostyka nie powinna ograniczac sie wytacznie
do standardowej analizy nasienia. Ocena integralnosci
genomu plemnikéw oraz biomarkeréw stresu oksydacyj-
nego moze stanowi¢ istotne uzupetnienie diagnostyki
andrologicznej i umozliwia¢ bardziej zindywidualizo-
wane postepowanie terapeutyczne, w tym prawidtowe
kwalifikacje pacjentéw do terapii ukierunkowanej na
poprawe statusu chromatyny plemnikéw i eliminacje
stresu oksydacyjnego, co moze przyczynic sie do zwiek-
szenia szans na sukces reprodukcyjny i ograniczy¢
ryzyko indukdji stresu redukcyjnego bedacego konse-
kwencja stosowania antyoksydantéw w sytuacji braku
stresu oksydacyjnego.

SESJA 6 - Toksykologia srodowiskowa

Artur Wdowiak

CZYNNIKI SRODOWISKOWE A MESKA
PLODNOSC: FAKTY I MITY

Zaktad Potoznictwa i Ginekologii Katedry Potoznictwa i Ginekologii,
Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin, Polska
e-mail: arturwdowiak@umlub.edu.pl

Czynniki Srodowiskowe to elementy fizyczne, chemiczne,
biologiczne oraz spoteczne otoczenia, ktére w sposéb
istotny, zaréwno pozytywny, jak i negatywny, wptywaja
na ptodnos¢ cztowieka. Srodowisko moze wptywac na
zdolnosci reprodukcyjne poprzez uszkodzenie komérek
rozrodczych, zaburzenie gospodarki hormonalnej,
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zwiekszenie ryzyka choréb uktadu rozrodczego oraz
pogorszenie ogdlnego stanu zdrowia.

Najwieksze kontrowersje co do faktycznego wptywu
na meska plodnosc budza przede wszystkim: promie-
niowanie elektromagnetyczne, bisfenol A (BPA, ang.
bisphenol A) i ftalany, pestycydy oraz zanieczyszczenie
powietrza. Wptyw palenia tytoniu, alkoholu w nadmiarze
czy niektérych infekcji na ptodnosc jest znacznie lepiej
udokumentowany.

W przypadku pél elektromagnetycznych z telefonéw
komoérkowych i Wi-Fi szczegdlnie dyskutowany jest
potencjalny wpltyw na jakos¢ nasienia. Wyniki badan
sa niespdjne i trudno oddzieli¢ wptyw promieniowania
od stylu korzystania z urzadzen (Cordelli i wsp.: Environ
Int. 2024, 185, 108509). Tworzywa sztuczne i BPA oraz
niektoére inne substancje zaburzajace gospodarke hor-
monalna moga wptywac na uktad rozrodczy, ale zna-
czenie typowych, codziennych ekspozycji u ludzi pozo-
staje przedmiotem badan (Lt i wsp.: Toxics. 2024, 12(4),
294). Ftalany stosowane m.in. w tworzywach sztucznych
i kosmetykach podejrzewa sie o wywieranie wptywu na
sekrecje hormonoéw plciowych ijakosé nasienia, ale wiel-
kos¢ tego efektu u ludzi jest trudna do jednoznacznego
okreslenia (Radke i wsp.: Environ Int. 2018, 121,764-
793). Pestycydy jak wskazuje czeé¢ badan dotyczacych
zwiazku ekspozycji zawodowej lub $rodowiskowej,
pogarszaja parametry nasienia, jednak wyniki zaleza
od rodzaju substancji i poziomu ekspozycji (Giulioni
i wsp.: Andrology. 2022, 10(7), 1250-1271). Badania
dotyczace zanieczyszczen powietrza (pyt zawieszony (PM,
ang. particulate matter): PM2,5 i PM10 oraz dwutlenek
azotu (NO,, ang. nitrogen dioxide) sugeruja ich nega-
tywny wplyw na jako$¢ nasienia oraz ptodnosc kobiet,
ale trudno w tym przypadku jednoznacznie okresli¢
zaleznos¢ przyczynowo-skutkowa (Xu i wsp.: Sci Total
Environ. 2023, 870, 161892). Dobrze wiadomo, ze prze-
grzewanie jader moze czasowo pogarszac spermatoge-
neze, natomiast skala wptywu tego zjawiska na rzeczy-
wista ptodno$¢ pozostaje mniej pewna (Sheynkin i wsp.:
Hum Reprod. 2005, 20(2), 452-455). Stres przewlekty
moze wptywac na sekrecje hormondéw, owulacje, libido
i parametry nasienia, ale jego doktadny wptyw na praw-
dopodobienistwo poczecia jest trudny do oddzielenia od
innych czynnikéw (Li i wsp.: Fertil Steril. 2011, 95(1),
116-123). Alkohol jest czynnikiem, ktérego wptyw jest
dobrze udokumentowany przy wysokiej ekspozycji, ale
mniej jednoznaczny przy niskiej ekspozycji (Nguyen-
Thanh i wsp.: Heliyon. 2023, 9(5), e15723).

[stniejacy stan wiedzy na temat wpltywu czynnikéw
$rodowiskowych na zdolnosci reprodukcyjne mezczyzn
w wielu przypadkach nie jest w stanie jednoznacznie
okresli¢ rzeczywistego ich wptywu na ptodnosé. Czesé
eksperymentéw prowadzona byta na modelach zwie-
rzecych, co nie pozwala na bezposrednie odniesienie
wynikéw do ludzi. Istotnymi przeszkodami utrudnia-
jacymi interpretacje wynikéw badan w tym zakresie sa
takze jednoczasowy wptyw réznych innych czynnikéw

potencjalnie szkodliwych, okreslenie dawki toksycznej,
indywidualne zdolnosci obronne organizmu oraz okre-
$lenie, od ktérego momentu obnizenie parametréw
nasienia ma realny wptyw na ptodnosc.

Rafat Zysk
WPLYW INTERWENCJI O POTENCJALE
GEROPROTEKCYJNYM NA PROFIL

ANDROGENOWY U MEZCZYZN

Zaklad Farmakologii, Wydziat Medyczny, Uniwersytet Kardynata
Stefana Wyszynskiego w Warszawie, Warszawa, Polska
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Starzenie, otylo$¢ i zaburzenia metaboliczne sprzyjaja
dysfunkgji osi podwzgdrze—przysadka—jadro, obnizeniu
stezenia testosteronu oraz pogorszeniu spermatoge-
nezy. Wraz z postepem nauki w zakresie molekular-
nych i komérkowych uwarunkowan starzenia w okresie
ostatniej dekady istotnie wzrosto zainteresowanie inter-
wencjami o potencjale geroprotekcyjnym, ukierunkowa-
nymi na mechanizmy starzenia, w tym szlaki AMPK/
mTOR, dysfunkcje mitochondridw, stres oksydacyjny
i przewlekly stan zapalny. Krytyczna ocena wplywu
takich interwencji (metformina, inhibitory transpor-
tera sodowo-glukozowego typu 2 [SGLT2, ang. sodium-
-glucose co-transporter 2], agonisci receptora dla gluka-
gonopodobnego peptydu-1 [GLP-1R, ang. glucagon-like
peptide-1 receptor], tauryna, fizetyna, rapamycyna) na
profil androgenowy u mezczyzn wykazata, ze najwiecej
danych klinicznych dotyczy agonistéw GLP-1R, ktérych
stosowanie u mezczyzn z otyloscia i funkcjonalnym hipo-
gonadyzmem wiaze sie ze wzrostem stezenia testosteronu
catkowitego i mozliwg poprawa niektérych parametréw
nasienia. Wyniki dotyczace metforminy sa niejednorodne,
a dane dla inhibitoréw SGLT?2 pozostaja ograniczone.
Tauryna, fizetyna i resweratrol wykazuja potencjat gona-
doprotekcyjny gltéwnie w badaniach przedklinicznych.
W przypadku rapamycyny, pomimo jej geroprotek-
cyjnego potencjatu, obserwowano uposledzenie stero-
idogenezy i spermatogenezy. U mezczyzn leczonych
immunosupresyjnymi dawkami sirolimusu opisywano
obnizenie stezenia testosteronu, wzrost sekrecji gona-
dotropin, oligo-/azoospermie oraz pogorszenie ruchli-
wosci plemnikéw, odwracalne po odstawieniu leku. Nie
wiadomo jednak, czy podobne ryzyko wystepuje przy
niskich, okresowych dawkach rozwazanych w geroscience.
Geroprotekcja moze w przysziosci stac sie elementem
profilaktyki i leczenia péznego hipogonadyzmu, szcze-
gélnie jego postaci funkcjonalnej zwiazanej z otytoscia
i zaburzeniami metabolicznymi, poprzez oddziatywanie
na mechanizmy starzenia i poprawe funkcji osi pod-
wzgbrze-przysadka-jadro. Warunkiem jej wdrozenia do
praktyki andrologicznej bedzie wykazanie w badaniach
klinicznych trwatej poprawy funkcji hormonalnej i repro-
dukcyjnej oraz bezpieczenstwa interwencji, a nie jedynie
korzystnych zmian biomarkeréw starzenia.

23



POSTEPY ANDROLOGII ONLINE, 2026, 13(1)

Joanna Tkaczuk-Wtach

WPLYW CZYNNIKOW SRODOWISKOWYCH NA
JAKOSC NASIENIA A ROZROD CZLOWIEKA

OVUM Specjalistyczne Centrum Medyczne, Lublin. Polska; ARTE
CLINIC, Lublin. Polska
email: joannatwlachegmail.com

Badanie nasienia stanowi integralng i podstawowa czes¢
diagnostyki meskiej ptodnosci. Jednak ustalenie norm
referencyjnych odnoszacych sie do catej populacji swiatowej
mezczyzn wcigz pozostaje duzym wyzwaniem zaréwno
epidemiologicznym jak i klinicznym. W ciggu ostatnich
czterech dekadach liczne grono autoréw notowato wyrazny
spadek w jako$ci badanych parametréw nasienia meskiego.
Budzi to wielki niepokéj o zdrowie reprodukcyjne mez-
czyzn dzisiaj i w przysztosci ,zwlaszcza biorac pod uwage
znaczng dynamike niekorzystnych zmian. Wiele analiz
poswieca sie réwniez na prébie odpowiedzi gdzie thwi
zrédlo tak niekorzystnych trendéw. Wymienia sie tutaj
- zmiany stylu zycia ,zwiekszony i utatwiony dostep do
uzywek, zmiany srodowiskowe w tym wcigz rosnace
uprzemystowienie, stres oksydacyjny i jego wpltyw na
DNA plemnikéw i substancje zaburzajace gospodarke
hormonalng (EDCs, ang. endocrine-disrupting chemicals).
Uwaza sie, ze zwiekszona ekspozycja na substancje

z grupy EDCs, takie jak pestycydy, herbicydy, bisfenol
A (BPA, ang. bisphenol A), ftalany, polichlorowane bife-
nyle (PCBs, ang. polychlorinated biphenyls) czy metale
ciezkie, znaczaco przyczyniaja sie do pogorszenia jakosci
nasienia. Substancje te s3 tak powszechnie rozpowszech-
nione, Ze stykaja sie z nimijuz dzieci w zyciu ptodowym,
nastepnie w okresie dzieciecym i takze w okresie dojrze-
wania, wreszcie w okresie rozrodczym wptywajac niewat-
pliwe na zdolnosci rozrodcze wspétczesnych mezczyzn.
Analizujac wpltyw poszczegdlnych czynnikéw sro-
dowiskowych — chemicznych iindywidulanych takich
jak towarzyszacych chordb, jakos¢ stylu zycia, wcigz nie
mamy narzedzi, ktére pomagaja nam ustali¢, ktéry czynnik
w danym konkretnym przypadku klinicznym nieptodnego
mezczyzny moze miec przewazajacy wpltyw negatywny.

Marta Grabowska, Matgorzata Piasecka
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Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Szczecin, Polska
e-mail: marta.grabowska@pum.edu.pl

Leki immunosupresyjne stosuje sie w leczeniu pacjentéw
po przeszczepieniu narzadéw unaczynionych, a takze
w terapii choréb autoimmunologicznych i zapalnych
o réznej etiologii. W transplantologii podstawowym
celem immunosupres;ji jest zapobieganie odrzuceniu prze-
szczepu poprzez kontrolowana modulacje odpowiedzi
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immunologicznej biorcy (Claeys i Vermeire: J. Immunol.
Sci. 2019, 3, 14-21). Rozwdj strategii immunosupresyj-
nych doprowadzit do opracowania schematéw leczenia
opartych na jednoczesnym stosowaniu lekéw o odmien-
nych mechanizmach dziatania, co umozliwia uzyskanie
odpowiedniej skutecznosci immunosupresyjnej przy
jednoczesnym ograniczeniu toksycznosci poszczegdl-
nych substancji. W praktyce klinicznej konwencjonalne
schematy leczenia podtrzymujacego zazwyczaj stanowia
kombinacje inhibitoréw kalcyneuryny, lekéw antypro-
liferacyjnych oraz kortykosteroidéw (Opatka i wsp.: J.
Clin. Med. 2023, 12, 6935).

Inhibitory kalcyneuryny, obejmujace przede wszystkim
cyklosporyne A i takrolimus, pozostaja jednymi z pod-
stawowych elementéw schematéw immunosupresji pod-
trzymujacej stosowanych po transplantacji narzadoéw.
Ich dtugotrwate stosowanie wiaze sie jednak z ryzykiem
wystepowania dziatan niepozadanych w obrebie wielu
narzadéw i uktadéw (Hansen i wsp.: Acta Physiol. 2025,
241, €70047; Opatka iwsp.: J. Clin. Med. 2023, 12, 6935).
Ponadto badania kliniczne i eksperymentalne wykazaty
niekorzystny wptyw tych lekéw na uktad ptciowy meski
(Cheniwsp.: Biomed. Res. Int. 2013, 690382; Grabowska
iwsp.: Sci. Rep. 2025, 15, 42612; Tauchmanova i wsp.:
Hum. Reprod. 2004, 19, 867-873), co ma szczegdlne
znaczenie dla pacjentéw w wieku rozrodczym. Jednak
potencjalne oddziatywanie inhibitoréw kalcyneuryny
na ptodno$é meska nie zostato jeszcze w petni poznane.

Dane eksperymentalne wykazaty, ze cyklosporyna
A moze niekorzystnie wptywac na rézne elementy
meskiego uktadu piciowego, takie jak nabtonek plemniko-
tworczy, komoérki Leydiga, komérki nabtonka przewodu
najadrza oraz gruczoty dodatkowe. W modelach ekspe-
rymentalnych zmiany w gonadzie meskiej wywotane
przez cyklosporyne A byty zazwyczaj zalezne od dawki
i czasu ekspozycji. Obejmowaly one m.in. zaburzenia
spermatogenezy, ztuszczanie sie komérek nabtonka plem-
nikotworczego, nieprawidtowosci w obrebie komdrek
Sertolego, atrofie komoérek Leydiga oraz zaburzenia ste-
roidogenezy. Zmianom tym towarzyszyty obnizenie kon-
centracji i ruchliwosci plemnikéw oraz nieprawidtowosci
w ich morfologii i procesie dojrzewania w najadrzach.
Podawanie takrolimusa réwniez wigzato sie z wyste-
powaniem zmian w obrebie gonad oraz pogorszeniem
parametréw nasienia (Grabowska i Piasecka: Int. J. Mol.
Sci. 2026, 27(19), 8501).

W przypadku wielolekowych schematéw immuno-
supresyjnych opartych na inhibitorach kalcyneuryny
badania eksperymentalne wykazaty zmiany w morfologii
jader, najadrzy i gruczotu krokowego zalezne od zasto-
sowanego protokotu (Grabowska i wsp.: Int. J. Environ.
Res. Public Health 2020, 17, 4614; Grabowska i wsp.: Sci.
Rep. 2025, 15, 42612). Z kolei badania kliniczne ujaw-
nily, ze wystepujace po przeszczepieniu zaburzenia osi
podwzgdrze—przysadka—gonady oraz pogorszenie jakosci
nasienia miaty czesto charakter przejsciowy, a w trakcie
dlugoterminowej obserwacji dochodzito do znacznej
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poprawy tych parametréw. Warto zauwazy¢, ze inter-
pretacje danych klinicznych utrudniajg takie czynniki,
jak przewlekta choroba nerek, wczesniejsza dializote-
rapia, czynno$¢ przeszczepu, ekspozycja na glikokor-
tykosteroidy, czy choroby wspétistniejace (Grabowska
i Piasecka: Int. J. Mol. Sci. 2026, 27(19), 8501).

W dostepnym pismiennictwie ujawniono dowody
na mozliwy zwiazek miedzy ekspozycja na inhibitory
kalcyneuryny a zaburzeniami funkcji meskiego uktadu
plciowego, zwtaszcza w przypadku stosowania wyz-
szych dawek eksperymentalnych i dtugotrwatej ekspo-
zycji. Jednak dostepne dane kliniczne sg niewystarcza-
jace do jednoznacznego potwierdzenia dtugotrwatego
i swoistego dziatania gonadotoksycznego tych lekéw.
Warto zauwazyd¢, ze wielu mezczyzn w wieku rozrod-
czym zglasza potrzebe odzyskania ptodnosci po prze-
szczepieniu narzadu, co stwarza dodatkowe wyzwania
terapeutyczne.

Finansowanie: Narodowe Centrum Naukiw ramach konkursu
MINIATURA 5 (nr DEC-2021/05/X/NZz7/00721).

Joanna Jurewicz

SUBSTANCJE ZABURZAJACE UKEAD
HORMONALNY W KONTEKSCIE MESKIEJ
PLODNOSCI - OD EKSPOZYCJI DO EFEKTOW

BIOLOGICZNYCH

Zaktad Bezpieczenistwa Chemicznego, Instytut Medycyny Pracy,
Lodz, Polska
e-mail: joanna.jurewiczeimp.lodz.pl

Zwiazki zaburzajace gospodarke hormonalna (EDCs, ang.
endocrine-disrupting chemicals) to substancje, ktére wyka-
zuja zdolnosé¢ do interakeji z uktadem hormonalnym
zaktdcajac jego prawidtowe dziatanie, prowadzac do zabu-
rzenia syntezy, funkeji i/lub metabolizmu hormondéw
wplywajac zdrowie, w tym reprodukcyjne. EDCs moga
wplywac na meski uktad rozrodczy poprzez zaburzenia
osi podwzgdérze-przysadka-gonady, steroidogenezy oraz
funkcji komérek Sertoliego i Leydiga (Minguez-Alarcén
iwsp.: Fertil Steril. 2023, 120(6), 1138-1149).

Wzrost §wiatowej aktywnosci przemystowej dopro-
wadzit do zwiekszenia ekspozycji ludzi na szeroka gama
nowoczesnych substancji chemicznych z grupy EDCs,
takich jak ftalany, bisfenol A, triklosan, polibromo-
wane estry difenylowe i wiele innych. Zwiazki te wobec
masowej produkgcji uzytkowej znalazty sie powszechnie
w $rodowisku. Narazenie nastepuje poprzez kontakt
z tymi zwigzkami w pozywieniu, wodzie, powietrzu,
poprzez kontakt z tworzywami sztucznymi, kosmety-
kami czy srodkami ochrony roélin. Ze wzgledu na to, ze
sa to nowe zwiazki, ktére w niewielki stopniu sa regulo-
wane przez przepisy prawne istotne staje sie poznanie ich
wiasciwosci oraz ich wptywu na zdrowie reprodukcyjne.

Przedstawiony zostanie przeglad badan epidemiolo-
gicznych dotyczacy wptywu wybranych zwigzkéw EDCs

na plodnosé mezczyzn w potaczeniu z informacja o zré-
dtach narazenia, w tym narazeniu na mieszanine sub-
stancji, wystepowaniu, wtasciwosciach, jakosci badan
epidemiologicznych czy regulacjach prawnych dla tych
zwigzkow.

Wiedza na temat wptywu czynnikéw z grupy EDCs
jest nadal ograniczona. Tylko w przypadku niektérych
z badanych czynnikéw dysponujemy danymi, ktére
w sposéb jednoznaczny wykazuja negatywny wptyw na
ptodnosé mezczyzn. Jednak z uwagi na powszechnie
wystepujace narazenie istnieje konieczno$é wiarygodnej
oceny ryzyka i wprowadzenie ewentualnych regulacji
dotyczacych stosowania tych zwigzkow.

SESJA 7 (sesja urologiczna) - Miejsce
postepowania operacyjnego w andrologii

Agnieszka Chomicz
CHIRURGIA MESKICH NARZADOW
PLCIOWYCH - MALE ZABIEGI

Centrum Medyczne AndroClinic, Biatystok, Polska
e-mail: info@drchomicz.com

Mate zabiegi andrologiczne stanowia dynamicznie roz-
wijajacy sie obszar praktyki klinicznej. Wspéiczesna
andrologia i urologia tacza klasyczne procedury lecz-
nicze z rosnacym zapotrzebowaniem na zabiegi z zakresu
medycyny estetycznej meskich narzadéw plciowych,
wykorzystujac przy tym nowoczesne technologie zabie-
gowe. Celem prezentacji jest oméwienie najwazniejszych
aspektéw technicznych, strategicznych punktéw zwrot-
nych oraz putapek chirurgicznych towarzyszacych wyko-
nywaniu matych procedur andrologicznych o charakterze
rekonstrukcyjnym, leczniczym i estetycznym.

W materiale filmowym przedstawiono kluczowe
aspekty wybranych zabiegéw w obrebie meskich
narzadéw plciowych. Oméwiono zaréwno procedury
o wskazaniach medycznych (tj. obrzezanie, plastyka
wedzidetka), jak i zabiegi z zakresu andrologii este-
tycznej, w tym procedury powiekszania pracia oraz
moszny. W prezentacji szczegélng uwage poswiecono
nowoczesnym technikom zabiegowym z zastosowaniem
lasera operacyjnego dwutlenku wegla (CO,).

W nagraniu zamiast odtwarzania procedur krok po
kroku, skoncentrowano sie na analizie najistotniejszych
niuanséw operacyjnych. Przedstawiono korzysci ptynace
z uzycia lasera CO,, takie jak precyzja ciecia i bardzo
dobra hemostaza $rédoperacyjna. Istotna czes¢ prezen-
tacji stanowi oméwienie potencjalnych putapek, ktére
moga czyhac na operatora w trakcie modelowania tkanek,
oraz praktycznych sposobéw ich unikania w celu zmi-
nimalizowania ryzyka powiklan i optymalizacji efektu
kosmetycznego.

Wspdlczesna chirurgia andrologiczna wymaga od
operatora nie tylko biegtosci w klasycznych procedu-
rach leczniczych, ale réwniez adaptacji nowoczesnych
technologii oraz zrozumienia kanonéw estetyki meskich
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narzadéw ptciowych. Swiadomosé¢ putapek srédopera-
cyjnych jest kluczem do zapewnienia wysokiego bezpie-
czenstwa procedur i satysfakgeji pacjenta.

Piotr Pawet Swiniarski
CHIRURGIA MESKICH NARZAD()W
PLCIOWYCH - DUZE ZABIEGI

MenVita — Klinika Andrologii i Zdrowia Seksualnego, Warszawa,
Polska; Katedra Urologii i Andrologii, Collegium Medicum
w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu, Torun,
Polska

e-mail: piotr.swiniarskiehotmail.com

Chirurgia meskich narzadéw piciowych obejmuje sze-
rokie spektrum procedur rekonstrukcyjnych i opera-
cyjnych, ktérych celem jest leczenie schorzen o zto-
zonym charakterze anatomicznym i czynnosciowym,
a takze przywrécenie prawidtowej funkcji oraz poprawa
jakosci zycia pacjentéw. Duze zabiegi w obrebie pracia,
moszny i meskich narzadéw piciowych wymagaja nie
tylko zaawansowanych umiejetnosci chirurgicznych, lecz
réwniez indywidualnego planowania, wtasciwej kwali-
fikacji oraz uwzglednienia odlegtych efektéw funkcjo-
nalnych i estetycznych.

Wystapienie bedzie poswiecone wybranym aspektom
rozleglych procedur chirurgicznych w andrologii, ze
szczegblnym uwzglednieniem wskazan do leczenia
operacyjnego, dostepnych technik, mozliwosci rekon-
strukcyjnych oraz najwazniejszych wyzwan $rédopera-
cyjnych i pooperacyjnych. Oméwione zostang znaczenie
do$wiadczenia operatora, optymalizacji postepowania
okotooperacyjnego oraz wtasciwego doboru metody do
potrzeb i oczekiwan pacjenta. Szczegdlna uwaga zostanie
zwrdcona na potencjalne powiklania, ograniczenia wspot-
czesnych metod oraz znaczenie dtugoterminowej oceny
wynikéw leczenia. Celem prezentacji jest przedstawienie
praktycznego spojrzenia na duze zabiegi chirurgiczne
w obrebie meskich narzadéw piciowych oraz wskazanie
kluczowych czynnikéw wptywajacych na bezpieczen-
stwo, skutecznosc i satysfakcje pacjentéw.

Pawet Jedrzejczyk
OPERACJE MIKROCHIRURGICZNE
W ANDROLOGII

Gen Clinic, Warszawa, Polska
e-mail: pawel jedrzejczyk@genclinic.pl

Mikrochirurgia znajduje zastosowanie w leczeniu
wybranych przyczyn nieptodnosci meskiej oraz pozy-
skiwaniu plemnikéw do rozrodu wspomaganego.
Wyktad przedstawia wskazania, zasady techniczne
i ograniczenia mikrochirurgicznego leczenia zylakéw
powrdzka nasiennego oraz zabiegéw pozyskiwania plem-
nikéw. Kwalifikacja wymaga oceny obojga partneréw,
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z uwzglednieniem etiologii nieptodnosci, rezerwy jaj-
nikowej partnerki i planéw rozrodczych pary.

W wyktadzie oméwione zostang zasady podpierscie-
niowej operacji zylakéw powrdzka nasiennego z identy-
fikacja i zachowaniem tetnic oraz naczyn limfatycznych.
Odrebna cze$¢ dotyczy mikrochirurgicznej aspiracji plem-
nikéw z najadrza (MESA, ang. microsurgical epididymal
sperm aspiration) w azoospermii obturacyjnej oraz mikro-
dysekcyjnego pobrania plemnikéw z jadra (mTESE, ang.
microdissection testicular sperm extraction). W azoospermii
nieobturacyjnej mTESE umozliwia poszukiwanie ognisk
zachowanej spermatogenezy, z dazeniem do ograniczenia
ilosci usuwanej tkanki i ochrony unaczynienia jadra .

Szczegdlna uwaga zostanie poswiecona diagnostyce
hormonalnej i genetycznej przed zabiegiem, wspétpracy
z laboratorium embriologicznym, kriokonserwacji oraz
ryzyku powiktan, w tym pogorszenia funkcji hormo-
nalnej jadra. Ocena wynikéw powinna rozrézniad
poprawe parametréw nasienia, skuteczne pozyskanie
plemnikéw i urodzenie dziecka. Celem wyktadu jest
przedstawienie praktycznych zasad doboru zabiegu
iustalania realistycznych oczekiwan wobec leczenia.

Lukasz Kupis

WAZEKTOMIA I JEJ MIKROCHIRURGICZNE
ODWROCENIE

Prywatna praktyka lekarska — Dbam o ptodnos¢ z dr Bukasz Kupis,
Warszawa, Polska
e-mail: kupis.lf@egmail.com

Wazektomia jest wysoce skuteczna, matoinwazyjna
metoda trwatej antykoncepcji meskiej, wykonywana
ambulatoryjnie w znieczuleniu miejscowym (Schlegel
i wsp.: Journal of Urology, 2026, 215(3), 240-249).
Mozliwosc jej chirurgicznego odwrdcenia nie zmienia
zasad kwalifikacji do metody docelowo trwate;j.
Najczesciej STOSOWANA technika ,bez skalpela” wigze
sie z minimalnym ryzykiem powiklan oraz szybka
rekonwalescencjg. Wybér metody okluzji nasienio-
wodéw — podwiazanie, klipsowanie i/lub koagulacja
kikutéw — zalezny jest od preferencji operatora (Fischer
i Grantmyre: BJU International, 2000, 85, 1085-1088;
Patel i Smith: Asian J Androl. 2016, 18(3), 365-371;
Puriiwsp.: 2026, 215(5S), €257, Schlegel i wsp.: Journal
of Urology, 2026, 215(3), 250-255). Przewlekty zespo6t
bélowy po wazektomii (PVPS, ang. postvasectomy pain
syndrome) jest stosunkowo rzadkim powiktaniem, ktére
tylko u niewielkiego odsetka pacjentéw powoduje obni-
zenie jakosci zycia (Lesliei wsp.: BJU Int, 2007, 100(6),
1330-1333). W wiekszosci takich wypadkéw wystarcza
leczenie zachowawcze — znacznie rzadziej chirurgiczne.
Skuteczno$¢ zabiegu wazektomii wymaga potwierdzenia
badaniem nasienia, wykonywanym po 12 tygodniach i co
najmniej 20 ejakulacjach. Do czasu potwierdzenia sku-
tecznodci konieczne jest stosowanie dodatkowej metody
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antykoncepciji (Schlegel i wsp.: Journal of Urology, 2026,
215(3), 240-249).

Mikrochirurgia stanowi zloty standard odwra-
cania wazektomii. Statystycznie okoto 5% mezczyzn
poddanych wazektomii bedzie chciato odwrdcic efekt
zabiegu. Najczesciej decyzja ta podyktowana jest zmiang
planéw na ptodnos¢ lub rzadziej — zespotem bolowym.
Ze wzgledu na zdecydowanie wyzszy poziom skompliko-
wania chirurgicznego — odwrdcenie wazektomii wymaga
precyzyjnej kwalifikacji pacjenta (w tym oceny potencjatu
ptodnosci u partnerki) a takze przygotowania technicz-
nego (Patel i Smith: Asian J Androl. 2016, 18(3), 365-371;
Schlegel i wsp.: Journal of Urology, 2026, 215(3), 250—
255). Skuteczno$¢ tego zabiegu oceniana jest w dwojaki
sposéb — przywrécenie plemnikéw w ejakulacie oraz
odsetek cigz. Oba parametry zalezne s3 od dogwiad-
czenia chirurga wykonujacego operacje oraz czasu jaki
uptynat od wykonanej wazektomii. W $wietle biezacych
danych naukowych odsetki te wynosza odpowiednio 97%
i 76% przed uptywem 3 lat oraz 71% i 30% po ponad
15 latach od wazektomii (Patel i Smith: Asian J Androl.
2016, 18(3), 365-371). Podczas kwalifikacji pacjenta nie-
zmienne nalezy uwzgledni¢ wiek partnerki jako para-
metr istotnie wptywajacy na ptodno$é pary i tym samym
odsetek cigz. Stosunek kosztéw do skutecznosci pozostaje
korzystny dla odwrécenia wazektomii w poréwnaniu
z pobraniem plemnikéw i zaptodnieniem pozaustro-
jowym metoda docytoplazmatycznej iniekcji plemnika
(ICSI ang. intracytoplasmic sperm injection) — szczegdlnie
gdy partnerka ma mniej niz 40 lat.

SESJA 8 - Seksuologia mezczyzn - czy tylko
inhibitory PDE-5?7 (panel dyskusyjny)

SESJA 9 - Plan zdrowotny mezczyzn
w réznych grupach wiekowych

Dariusz Katka"?, Malgorzata Biernikiewicz

TRENING OPOROWY JAKO FORMA
TERAPII: WPEYW NA TESTOSTERON,
INSULINOWRAZLIWOSC I METABOLIZM
NA ROZNYCH ETAPACH 2YCIA MEZCZYZNY

*Katedra Fizjoterapii w Chorobach Wewnetrznych i Onkologii,
Akademia Wychowania Fizycznego im. Polskich Olimpijczykéw
we Wroctawiu, Wroctaw, Polska; *Centrum Zdrowia Mezczyzny,
Wroctaw, Polska

e-mail: dariusz.kalka@gmail.com

Trening oporowy jest obecnie postrzegany nie tylko
jako metoda zwiekszania sity i masy miesniowej, lecz
takze jako istotny element profilaktyki i leczenia zabu-
rzen metabolicznych zwiazanych z wiekiem (Syed-
Abdul: Curr Aging Sci. 2021, 14(1), 5-9). Jego znaczenie
w zdrowiu mezczyzn wynika z wptywu miesni szkiele-
towych na homeostaze glukozy, wrazliwos¢ insulinowa,
sktad ciata, wydatek energetyczny oraz funkcjonowanie
osi podwzgérze—przysadka—gonady (An i wsp.: Arch
Gerontol Geriatr. 2024, 126, 105530). Efekty te moga

mie¢ odmienne znaczenie kliniczne na poszczegélnych
etapach zycia.

U mtodych mezczyzn trening oporowy prowadzi do
adaptacji nerwowo-mie$niowych, hipertrofii oraz przej-
$ciowych zmian stezenia hormonéw anabolicznych po
wysitku (Svensson i wsp.: Nutrients. 2026, 18(14), 2307).
Pojedyncza sesja moze wywotywac przejsciowy wzrost
stezenia testosteronu, natomiast regularny trening
nie zawsze prowadzi do trwatego zwiekszenia jego spo-
czynkowego stezenia. Znaczenie kliniczne moze zatem
wynika¢ przede wszystkim z poprawy srodowiska meta-
bolicznego i zmniejszenia czynnikéw sprzyjajacych funk-
¢jonalnemu hipogonadyzmowi.

W érednim wieku rosngce znaczenie maja natomiast
zmniejszenie ilosci trzewnej tkanki ttuszczowej, poprawa
insulinowrazliwo$ci oraz przeciwdziatanie utracie masy
ijakosci miesni (Strasser i wsp.: Obes Rev. 2012, 13(7),
578-591). Efekty te moga posrednio sprzyjac utrzymaniu
prawidtowej funkcji osi gonadalnej, poniewaz otytos¢,
insulinooporno$¢ i przewlekty stan zapalny sa zwigzane
z obnizeniem stezenia testosteronu.

W starszym wieku trening oporowy nabiera szcze-
go6lnego znaczenia terapeutycznego. Postepujaca utrata
masy mies$niowej, sity i sprawnosci sprzyja sarkopenii,
pogorszeniu metabolizmu glukozy, zwiekszeniu ryzyka
upadkéw oraz utracie samodzielnosci (Negaresh i wsp.:
Int J Prev Med. 2019, 10, 29; Paunksnis i wsp.: Aging
Male. 2018, 21(2), 106-110).

Regularny trening oporowy moze ograniczal te
procesy poprzez zwiekszenie sity i masy miesniowej,
poprawe wykorzystania glukozy przez miesnie oraz
korzystny wptyw na sktad ciata i funkcjonowanie meta-
boliczne, nawet jezeli jego wptyw na spoczynkowe ste-
zenie testosteronu pozostaje ograniczony.

Nadia Sawicka-Gutaj

CZY ISTNIEJE MESKI EKWIWALENT PCOS?

Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb
Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu, Poznan, Polska

e-mail: nsawicka@ump.edu.pl

Definicja zespotu policystycznych jajnikéw (PCOS, ang.
policystic ovary syndrome) u kobiet opiera sie na kryte-
riach oceniajacych funkcje jajnikéw. Wiemy jednak,
ze istotnym elementem obrazu klinicznego u kobiet
z PCOS s3 zaburzenia metaboliczne takie jak insulino-
opornosé¢, cukrzyca typu 2, aterogenny profil lipidowy.
Obserwowane zaburzenia moga zwiekszac ryzyko ser-
cowo-naczyniowe w tej grupie pacjentek. Na meski ekwi-
walent PCOS sktadaloby sie wiec wspdtistnienie cech
klinicznych takich jak wczesne tysienie androgeniczne,
tradzik, otyto$¢ wraz z odchyleniami w badaniach labo-
ratoryjnych takimijak: stan przedcukrzycowy i cukrzyca,
wysokie stezenie androgenéw nadnerczowych, niskie
stezenie biatka wigzacego hormony piciowe. Badania
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genetyczne wykazaty zwiazek miedzy genetycznymi
czynnikamiryzyka PCOS a kardiometabolicznym feno-
typem umezczyzn. W tym temacie pozostaje wiele pytan,
miedzy innymi stezenie testosteronu i zwigzek meskiego
ekwiwalentu PCOS z funkcja reprodukcyjna.

Piotr Pawyza

CZY BEZ SILOWNI MOZNA UTRZYMAC
MASE MIESNIOWA? KALISTENIKA - OD
SPRAWNOSCI DO PREWENCJI SARKOPENII

Centrum Zdrowia Mezczyzny we Wroctawiu, Wroctaw, Polska
e-mail: silaczpyza@wp.pl

Utrzymanie masy i sity mie$niowej stanowi jeden z klu-
czowych elementéw zdrowego starzenia, a postepujaca
utrata tkanki mies$niowej zwieksza ryzyko sarkopenii,
upadkéw, ograniczenia samodzielnosci oraz zaburzen
metabolicznych (Lu i wsp.: Exp Gerontol. 2026, 216,
113085; Li i wsp.: Catheter Cardiovasc Interv. 2026,
107(4), 1005-1017). Chociaz trening oporowy jest uzna-
wany za podstawowa metode przeciwdziatania tym
zmianom, jego realizacja nie musi wymaga¢ dostepu
do sitowni ani specjalistycznego sprzetu (Young i wsp.:
Am J Lifestyle Med. 2026, 20(7), 15598276261454617).
Kalistenika, wykorzystujaca mase wlasnego ciata jako
zrédto oporu, moze stanowic praktyczng i dostepna
forme treningu sitowego w réznych grupach wiekowych.

Efekty kalisteniki zalezg przede wszystkim od zapew-
nienia odpowiedniego przeciazenia mechanicznego,
zwiekszania trudnosci ¢wiczen oraz regularnosci tre-
ningu. Cwiczenia takie jak przysiady, wykroki, pompki,
podciagania czy ich modyfikacje moga prowadzi¢ do
poprawy sity, funkcji miesni i kontroli nerwowo-mie-
$niowej, a przy odpowiedniej intensywnoéci réwniez
sprzyja¢ utrzymaniu lub zwiekszeniu masy miesniowej.
Szczegblne znaczenie ma to u 0séb starszych, u ktérych
spadek sity czesto wyprzedza istotna redukcje masy mie-
$niowej 1 wigze sie z pogorszeniem sprawnosci funkcjo-
nalnej oraz utrata samodzielnosci. Odpowiednio zapla-
nowany trening kalisteniczny moze stanowi¢ skuteczne,
niskokosztowe i szeroko dostepne narzedzie wspierajace
zdrowie mie$niowe przez cate zycie.

Monika Stotyhwo-Gofron®, Paulina Peplowska®

BIALKO W LECZENIU OTYLOSCI U MEZCZYZN
NA ROZNYCH ETAPACH Z2YCIA

*Poradnia Leczenia Zaburzen Metabolicznych, Centrum Zdrowia NZOZ
Matarnia, Gdansk, Polska; *Przychodnia Mediport, Gdynia, Polska
e-mail: stolyhwo.gofronegmail.com

Wyktad dotyczy zasad optymalizacji podazy biatka
w leczeniu otytosci u chtopcéw i mezczyzn na kolej-
nych etapach zycia. Zgodnie z zaleceniami Polskiego
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Towarzystwa Leczenia Otylosci (PTLO) z 2026 r.,
opublikowanymi w czerwcowym wydaniu Medycyny
Praktycznej, u dorostych ze wskaznikiem masy ciata
(BMI, ang. body mass index) >30 kg/m?* zapotrzebo-
wanie oblicza sie na podstawie skorygowanej masy ciata
(AdjBW, ang. adjusted body weight: IBW + 0,4 x [masa
rzeczywista - IBW]), gdzie IBW to masa odpowiadajaca
BMI = 25 kg/m®. Bazowa podaz wynosi 1,2 g/kg AdjBW/
dobe; podczas terapii inkretynowej zaleca sie co najmniej
1,5 g/kg, a do 2,0 g/kg w wybranych sytuacjach, m.in.
przy sarkopenii, intensywnym treningu oporowym i po
bariatrii. Korzysci zaleza takze od jakosci i roztozenia
biatka w ciggu dnia oraz polaczenia go z treningiem
oporowym. U dzieci ocene opiera sie na siatkach centylo-
wych i naleznej masie ciata, a leczenie powinno uwzgled-
nia¢ cala rodzine; nie stosuje sie wzoréw dla dorostych
ani rutynowo diet bardzo niskoenergetycznych i suple-
mentéw sportowych. U mezczyzn z otyloscia i objawami
niedoboru testosteronu istotna jest diagnostyka obej-
mujaca co najmniej dwa poranne oznaczenia; redukcja
masy ciata i aktywno$¢ fizyczna moga poprawiac stezenie
testosteronu. U starszych nalezy oceniac site (np. uscisk
dloni lub test wstawania z krzesta) i sktad ciata w kie-
runku otytosci sarkopenicznej. W czasie farmakoterapii
inkretynowej wazne sa kontrola spozycia biatka, tempa
redukeji oraz ocena po 4., 12.124. tygodniu; utrata >1,5
kg/tydzien wymaga ponownej oceny leczenia i ryzyka
niedozywienia. U senioréw warto dazy¢ do ok. 25-30 g
biatka w kazdym gléwnym positku. Preferowane sg pet-
nowarto$ciowe zrédta biatka. Aaminokwasy rozgatezione,
(BCAA ang. branched-chain amino acids) nie zaleca sie ruty-
nowo. W przewlektej chorobie nerek podaz wymaga indy-
widualizacji oraz kontroli eGFR (szacowanego wskaznika
filtracji ktebuszkowej) i UACR (wskaznika albumina/
kreatynina w moczu) (Polskie Towarzystwo Leczenia
Otytosci: Zalecenia kliniczne postepowania u chorych
na otytos¢ 2026. Medycyna Praktyczna, czerwiec 2026,
rozdz. 7,10-12, 18-19).

Jolanta Stowikowska-Hilczer

WPLYW ROZNYCH UZYWEK NIKOTYNOWYCH
NA PROFIL ANDROGENOWY MEZCZYZNY.
ZNACZENIE SKUTECZNEGO LECZENIA
NIKOTYNIZMU

Zaktad Endokrynologii Plodnosci, Katedra Andrologii i Endo-
krynologii Pfodnosci, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, £6dz, Polska
e-mail: jolanta.slowikowska-hilczer@umed.lodz.pl

Nikotynizm pozostaje jednym z najwazniejszych mody-
fikowalnych czynnikéw ryzyka choréb uktadu sercowo-
-naczyniowego, oddechowego i nowotworéw. Jego zna-
czenie dla zdrowia mezczyzn wykracza jednak poza te
dobrze poznane nastepstwa i obejmuje réwniez poten-
cjalny wptyw na czynnos¢ uktadu podwzgérze—przy-
sadka-gonady, profil androgenowy, funkcje seksualne
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oraz ptodno$¢ (Osadchuk i wsp.: Front Endocrinol. 2023,
1255304).

Palenie tradycyjnych papieroséw wiaze sie z eks-
pozycja nie tylko na nikotyne, ale réwniez na liczne
produkty spalania tytoniu, w tym tlenek wegla, wielo-
pierscieniowe weglowodory aromatyczne, zwiazki karbo-
nylowe i metale ciezkie. Substancje te moga oddziatywac
na funkcje jader poprzez stres oksydacyjny, przewlekty
stan zapalny, zaburzenia naczyniowe oraz bezposrednie
dziatanie toksyczne na komérki Leydiga i Sertolego.
Wptyw palenia na stezenie testosteronu nie jest jednak
jednoznaczny. W czesci badan u palaczy obserwowano
wyzsze stezenia testosteronu catkowitego, co moze by¢
zwigzane m.in. ze zmianami stezenia globuliny wigzacej
hormony ptciowe (SHBG, ang. sex hormone binding globulin)
imetabolizmu hormondw, a nie z rzeczywista poprawa
czynnosci androgenowej. Dlatego interpretacja profilu
hormonalnego u palacego mezczyzny powinna uwzgled-
niac¢ zaréwno testosteron catkowity, jak i SHBG oraz
testosteron wolny.

W ostatnich latach istotnie zmienit sie sposéb dostar-
czania nikotyny. Obok tradycyjnych papieroséw coraz
czesciej stosowane sg papierosy elektroniczne, pod-
grzewacze tytoniu oraz doustne produkty nikotynowe.
Produkty te r6znia sie sktadem i poziomem ekspozycji
na substancje toksyczne, ale wiekszo$¢ z nich moze pro-
wadzi¢ do utrzymywania uzaleznienia od nikotyny. Brak
spalania tytoniu moze ogranicza¢ ekspozycje na czesé
toksyn obecnych w dymie papierosowym, nie oznacza
jednak braku potencjalnego wptywu na zdrowie repro-
dukcyjne i hormonalne.

Szczegdlne zainteresowanie budza e-papierosy,
ktérych aerozol moze zawieraé nikotyne, produkty ter-
micznego rozktadu glikolu propylenowego i glicerolu, sub-
stancje aromatyzujace, ultradrobne czastki oraz metale.
Dane dotyczace ich wptywu na profil androgenowy mez-
czyzn sg nadal ograniczone, a wyniki badan ekspery-
mentalnych nie moga by¢ bezposrednio przenoszone na
praktyke kliniczna. Jeszcze mniej danych dotyczy dtu-
goterminowego wptywu podgrzewaczy tytoniu i innych
nowych produktéw nikotynowych na funkcje komérek
Leydiga, stezenia testosteronu i gonadotropin oraz ryzyko
hipogonadyzmu (Montjean i wsp.: Life 2023, 13(3), 827).

Niezaleznie od rodzaju stosowanego produktu niko-
tynowego, ocena mezczyzny z zaburzeniami androgeno-
wymi powinna obejmowac doktadny wywiad dotyczacy
uzywania nikotyny, w tym rodzaju produktu, intensyw-
nosci i czasu ekspozycji oraz jednoczesnego stosowania
kilku produktéw. Jest to szczegdlnie istotne, poniewaz
nikotynizm czesto wspdlistnieje z innymi czynnikami
wplywajacymi na stezenie testosteronu, takimi jak
otyto$¢, zaburzenia metaboliczne, spozywanie alko-
holu, narkotykéw, przewlekly stres czy zaburzenia snu.

Z tego wzgledu skuteczne leczenie uzaleznienia od
nikotyny powinno stanowic element kompleksowej opieki
nad zdrowiem mezczyzny. Celem postepowania nie
powinno by¢ wytacznie ograniczenie liczby wypalanych

papieroséw, lecz przede wszystkim trwate zaprzestanie
uzywania tytoniu i uwolnienie pacjenta od uzaleznienia
od nikotyny. Interwencje behawioralne, poradnictwo
medyczne oraz odpowiednio dobrana farmakoterapia
zwiekszaja prawdopodobienstwo skutecznego zaprze-
stania palenia. W praktyce andrologicznej rozmowa
o nikotynizmie moze zatem stanowi¢ wazny element
zaréwno profilaktyki choréb przewlektych, jak i dziatan
ukierunkowanych na zachowanie prawidtowej funkeji
hormonalnej, seksualnej i reprodukcyjnej mezczyzny.
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Hipogonadyzm pézny (LOH, ang. late-onset hypogona-
dism) to stan obniZonego stezenia testosteronu zwigzany
z wiekiem. Poszukuje sie czynnikéw ryzyka wiazacych sie
ze zwiekszonym ryzykiem rozwoju hipogonadyzmu, jak
réwniez grup chorych, ktérzy mogliby odnies¢ korzysci
z wiaczenia leczenia testosteronem. Celem badania byta
ocena czestotliwo$é¢ wystepowania hipogonadyzmu
péznego u weteranéw polskich, jak réwniez ocena cze-
stotliwo$ci wystepowania zmian ogniskowych jader
i korelacja parametréw sktadu ciata z wynikami badan
obrazowych ilaboratoryjnych.

Grupa badana liczyta 44 mezczyzn, ktérzy w ramach
profilaktyki zostali poddani badaniom ankietowym,
ocenie stezenia testosteronu catkowitego w surowicy
krwi, PSA (ang. prostate-specific antigen), kreatyniny oraz
badaniu ultrasonogriaficznemu (USG, ang. medical ultra-
sonography) jader, analizy sktadu ciata metoda impedancii.

Sredni wiek pacjenta wyniést 49,3 lat (= 5,9).
Deklarowany przez pacjentéw indeks masy ciata (BMI,
ang. body mass index) 27,9 kg/m?® (+ 3,2) réznit sie istotnie
(p = 0,009) od mierzonego BMI 28,4 kg/m?* (+ 3,5).
Mediana tacznego czasu ¢wiczen fizycznych tygodniowo
wyniosta 4 godziny, w tym 3 godziny ¢wiczen aerobo-
wych i< 1 godzin treningu anaerobowego. Badani tygo-
dniowo spedzali 33,7 godzin (9,7) pracujac w pozycji
siedzacej. Sredni wynik kwestionariusza ADAM wynidst
3,9 (+2,9) allE3 18,7 (+ 4,9). Srednie stezenie testoste-
ronu catkowitego wyniosto 4,9 ng/mL (+ 1,6), kreatyniny
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1,0 mg/dL (+ 0,1) i PSA 1,1 ng/mL (= 0,7). Srednia obje-
to$c jader nie ré6znita sie istotnie (p = 0,433) i wynosita
dlajadralewego 16,3 mL (¢ 5,2) vs 17,2 mL (+ 5,0) dla
jadra prawego. U 5 z 44 wykryto zwapnienia w jadrach,
u 5 z 44 torbieli najadrzy, u 9 z 44 zylaki powrdzka
nasiennego. Nie stwierdzono zadnych nowotworo-
wych zmian ogniskowych w jadrach. Analiza sktadu
masy ciata pokazata, ze $redni procent tkanki ttusz-
czowej wynidst 23,4% (+ 4,6), tkanki ttuszczowej wisce-
ralnej 10,8% (¢ 2,8), tkanki miesniowej 72,8% (+ 4,4).
Réznica miedzy wiekiem metabolicznym a wiekiem
metrykalnym wyniosta -15,8 lat i nie byta istotna sta-
tystycznie (p = 0,291). Stwierdzono negatywna korelacje
pomiedzy stezeniem testosteronu a wartoscia tkanki
thuszczowej (R* = 0,309, p = 0,001), tkanka wisceralna
(R* = 0,354, p < 0,001), mierzonym BMI (R* = 0,326,
p = 0,001), oraz miedzy wiekiem metrykalnym a meta-
bolicznym (R* = 0,220, p = 0,008). Stwierdzono réwniez

pozytywna korelacje miedzy stezeniem testosteronu

a procentowa tkanka miesniowa (R = 0,305, p = 0,001).
Aktywnos¢ fizyczna weteranéw byta zbyt niska w poréw-
naniu do zalecanych standardéw. Sktad ciala, jak réwniez
wyniki testow ADAM (ang. androgen deficiency in the aging
male) 1 IIE3 wydaja sie nie by¢ powiazane z aktywnoscia
fizyczna, lub czasem pracy siedzacej. Objeto$¢ jader nie

byla skorelowana ze stezeniem testosteronu catkowitego.
Stezenie testosteronu catkowitego istotnie korelowato

z parametrami sktadu masy ciata, czy réznica wieku

metabolicznego.

Wyniki moga sugerowa¢ inny niz wysitek fizyczny
czynnik determinujacy nieprawidtowa mase ciata, jak
réwniez znaczacy wptyw stezenia testosteronu na para-
metry sktadu ciata i wiek metaboliczny weteranéw. Niska
czestos¢ wystepowania hipogonadyzmu, czy zmian ogni-
skowych jader nie sugeruja koniecznosci zwiekszonego
nadzoru andrologicznego wérdd tej grupy.
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BADANIE ROLI GENOW G6PD
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Nieptodnosé¢ dotyka okoto 15% par w wieku rozrodczym,
a czynnik meski odpowiada za okoto potowe tych przy-
padkéw. Astenozoospermia (AZS, ang. asthenozoospermia)
jest jedna z najczestszych przyczyn nieptodnosci meskie;j.
Technologie diagnostyki genetycznej maja kluczowe zna-
czenie dla identyfikacji nowych wariantéw genetycz-
nych odpowiedzialnych za astenozoospermie. Rodziny,
w ktérych wystepuja zwiazki oséb spokrewnionych, sta-
nowia cenne zrédto danych genetycznych o duzej war-
tosci informacyjnej, a ich szczegdlna struktura zwieksza
precyzje analiz genomowych.

Przeprowadziliémy sekwencjonowanie catogenomowe
(WGS, ang. whole-genome sequencing) prébek pochodza-
cych od cztonkéw trzech rodzin pakistanskich, w ktérych
wystepowaty zwiazki 0séb spokrewnionych, obejmujac
analiza zaréwno mezczyzn z nieptodnoscia, jak i osoby
zdrowe. Skoncentrowalismy sie na rzadkich wariantach
niesynonimicznych, nonsensownych oraz powodujacych
przesuniecie ramki odczytu (VAF < 0,01). Ocenili$my
patogennos$¢ wariantéw za pomoca narzedzi predykeyj-
nych oraz zweryfikowalismy swoistg dla jader ekspresje
genoéw iich zwiazek z plodnoscia meska. U braciz AZS
zidentyfikowalismy rzadkie warianty w genach G6PD
i ODC1.

Aby zbadac¢ role tych gendéw, przeprowadzilismy
ich ,knockaut” z wykorzystaniem technologii CRISPR
w komorkach TCam-2 oraz wyciszenie metoda RNAi
u Schmidtea mediterranea. Uzyskalismy komoérki TCam-2
z ,knockoutem” genéw G6PD i ODC1, jednak funkcjo-
nalne konsekwencje tych modyfikacji wymagaja dalszej
oceny. U S. mediterranea wyciszenie G6PD istotnie zmniej-
szylo predkos¢ poruszania sie wyptawkoéw oraz zmie-
nito czestotliwos¢ ruchu rzesek i morfologie rzesek na
powierzchni brzusznej. Natomiast wyciszenie ODC1
powodowato lize tkanek i zmniejszenie dtugosci ciata
wyptawkéw, uniemozliwiajac analize ich ruchliwosci.

Analiza RNA-seq wykazata niewielkie zmiany eks-
presji genéw po wyciszeniu G6PD oraz bardziej wyrazne
zmiany po wyciszeniu ODCI. Trzydziesci genéw o zrdzni-
cowanej ekspresji, zwigzanych z funkcja mitochondriéw,
organizacja cytoszkieletu i funkcjonowaniem plemnikéw,
wykazywato przeciwstawne wzorce zmian w obu warun-
kach eksperymentalnych. Te wstepne wyniki sugeruja,
ze G6PD i ODC1 moga w odmienny sposéb regulowac
geny zaangazowane w procesy komoérkowe i rozrodcze,
prawdopodobnie poprzez antagonistyczne oddziaty-
wanie na powigzane ze sobg szlaki. Weryfikacja tych
wynikéw w modelach komérkowych TCam-2 z ,knoc-
kout'em” badanych genéw umozliwi dalsze poznanie ich
roli w nieptodnosci meskiej.

Finansowanie: Badania zostaly sfinansowane przez Narodowe
Centrum Nauki w ramach grantu nr 2020/37/B/NZ5/00549.
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Choroby reumatologiczne to heterogenna grupa scho-
rzen ukladu mie$niowo-szkieletowego i tkanki tacznej
o podiozu autoimmunologicznym, autozapalnym, meta-
bolicznym lub degeneracyjnym. Zdrowie reprodukcyjne
w tych chorobach badano dotychczas gtéwnie u kobiet,
ktore stanowia wiekszy odsetek chorych: 75-85%.
Mezczyzni stanowia tylko 20-30% pacjentéw reuma-
tologicznych. Jednak czesciej niz kobiety chorujg na
zesztywniajace zapalenie stawéw kregostupa (ZZSK,
ang. ankylosing spondylitis) i dne moczanowa, a rzadsze
u nich choroby autoimmunologiczne maja czesto ciezszy
przebieg i sa pézniej rozpoznawane. Celem pracy byt
przeglad pismiennictwa i aktualnych rekomendacji doty-
czacych wptywu choréb reumatologicznych iich leczenia
na zdrowie reprodukcyjne mezczyzn.

Przewlekty stan zapalny ze zwiekszonym wytwarza-
niem cytokin prozapalnych, m.in. czynnika martwicy
nowotworéw a (TNF-a, ang. tumour necrosis factor a) oraz
interleukin (IL, ang. interleukins): IL-1p, 1L-6, IL-17, nasila
stres oksydacyjny i uposledza spermatogeneze. Cytokiny
dzialajg antygonadotropowo: obnizaja stezenie hormonu
luteinizujacego (LH, ang. luteinizing hormone) i hormonu
folikulotropowego (FSH, ang. follicle-stimulating hormone),
co prowadzi do hipogonadyzmu wtérnego, obnizenia
libido i zaburzen erekcji. Obnizong jakos$¢ nasienia
opisano u mezczyzn z toczniem rumieniowatym ukta-
dowym (SLE, ang. systemic lupus erythematosus), reuma-
toidalnym zapaleniem stawéw (RZS, ang. rheumatoid
arthritis) i zapaleniem skérno-mie$niowym. U chorych
na SLE odsetek plemnikéw z fragmentacja DNA byt
istotnie wyzszy niz u zdrowych (mediana 62% vs. 25,5%;
p <0,001), mimo prawidtowych podstawowych parame-
tréw nasienia (Tiseo i wsp.: Lupus. 2019, 28(1), 59-65).
Do uszkodzenia jader moga prowadzi¢ takze autoim-
munologiczne zapalenie jader, zapalenie naczyn oraz
zylaki powrdzka nasiennego. Zapalna choroba stawéw
u potencjalnych ojcéw wiazata sie ze zwiekszonym ryzy-
kiem poronien: tj. u 12,27% ciaz poczetych po rozpo-
znaniu choroby vs 7,53% przed rozpoznaniem (p <0,05)
(Perez-Garcia i wsp.: Rheumatology (Oxford). 2022, 61(8),
3390-3395). Z gorszymi wynikami zaptodnienia poza-
ustrojowego wigzata sie takze hiperurykemia u mezczyzn
(Wu iwsp.: Andrologia. 2024, 2024 3923652).

Dane o wptywie lekéw przeciwreumatycznych na
ptodnosé¢ mezczyzn sg ograniczone. Cyklofosfamid
powoduje zalezna od dawki, nieodwracalna nieptodnos¢,
dlatego przed leczeniem nalezy zaproponowac kriokon-
serwacje nasienia; dla metotreksatu i wiekszosci innych

lekéw nie wykazano niekorzystnego wptywu na jakos¢
nasienia ani na zdrowie potomstwa (Pluma i wsp.: Ann
Rheum Dis. 2025, 84(9), 1561-1590). Sulfasalazyna
moze odwracalnie pogarsza¢ parametry nasienia.
Wytyczne Amerykanskiego Kolegium Reumatologii
(ACR, ang. American College of Rheumatology) zalecaja
odstawienie cyklofosfamidu i talidomidu przed pla-
nowanym poczeciem i kontynuacje wiekszosci pozo-
statych lekéw przy dobrze kontrolowanej chorobie
(Sammaritano i wsp.: Arthritis Rheumatol. 2020, 72(4),
529-556). Zaktualizowane rekomendacje Europejskiej
Ligi Stowarzyszen Reumatologicznych (EULAR, ang.
European Alliance of Associations for Rheumatology) po raz
pierwszy obejmuja bezpieczenstwo lekéw stosowanych
przez przysztych ojcdéw. Za niewplywajace niekorzystnie
na planowanie potomstwa przez mezczyzn uznaja m.in.
leki przeciwmalaryczne, azatiopryne, kolchicyne, gli-
kokortykosteroidy i leki biologiczne (Rilegg i wsp.: Ann
Rheum Dis. 2025, 84(6), 910-926). Brak jest polskich
rekomendacji w tym zakresie.

Choroby reumatyczne i ich leczenie moga wieloczynni-
kowo wptywac na ptodnosé mezczyzn. Rozmowa o planach
prokreacyjnych powinna by¢ standardem opieki, a diagno-
styka powinna obejmowac rozszerzone badanie nasienia,
w tym ocene fragmentacji DNA plemnikéw. Konieczna
jest wspotpraca reumatologa, androloga, endokrynologa
i specjalisty ds. nieptodnosci i wspomaganego rozrodu.

Marzena Kamieniczna®, Ewa Stachowska®,
Monika Frqczek®, Maciej Kurpisz', Marta Olszewska®

MORFOLOGIA PLEMNIKOW - DYLEMATY

KLASYCZNEJ OCENY

‘Instytut Genetyki Cztowieka Polskiej Akademii Nauk w Poznaniu,
Poznan, Polska; ?Zaktad Metrologii i Systeméw Pomiarowych,
Instytut Technologii Mechanicznej, Politechnika Poznanska,
Poznan, Polska

e-mail: marzena.kamieniczna@igcz.poznan.pl

Ocena morfologii plemnikéw jest czescig podstawowego
badania nasienia, ale pozostaje jego najbardziej subiek-
tywnym elementem. Wedtug Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO, ang. World Health Organization) 5. centyl
odsetka form prawidlowych u mezczyzn plodnych
wynosi zaledwie 4% i ma by¢ traktowany jedynie jako
wskazowka (Boitrelle 1 wsp.: Life. 2021, 11(12), 1368).
Teratozoospermia monomorficzna (globozoospermia,
makrozoospermia, plemniki bezgtéwkowe, wielokrotne
morfologiczne anomalie witki plemnika - MMAF, ang.
multiple morphological abnormalities of the sperm flagella)
ma najczesciej podioze monogenowe, jednak ustalenie
przyczyny genetycznej nie jest tatwe: z samym MMAF
powiagzano ponad 50 gendéw, a przyczyne mozna ustali¢
jedynie u ok. 50% pacjentéw (Ray: Hum Reprod. 2025,
40(Suppl 1), deaf097.176; Stallmeyer i wsp.: Andrology.
2025, 13(5), 1011-1024). Najczestsza spotykana w prak-
tyce teratozoospermia polimorficzna ma zwykle podtoze
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wieloczynnikowe (Atmoko i wsp.: Transl Androl Urol.
2024, 13(2), 260-273). Celem pracy byta szczegdtowa
ocena morfologii plemnikéw z uwzglednieniem 17
rodzajéw wad oraz wskazanie ograniczen klasycznej oceny.

Oceniono barwione metoda Papanicolaou preparaty
nasienia od 274 pacjentéw wedtug schematu nieprawidto-
wych form morfologicznych (WHO 2010), obejmujacego
8 rodzajow wad gtéwki, 4 rodzaje wad szyjki i wstawki, 4
rodzaje wad witki oraz plemniki z resztkowsa cytoplazma.
Obliczono $rednig liczbe wad na plemnik nieprawidtowy
(suma wszystkich rozpoznanych wad / liczba plemnikéw
nieprawidtowych). Wyniki przedstawiono jako mediany
(kwartyl dolny—kwartyl gérny, Q1-Q3).

Mediana odsetka form prawidtowych wynosita 2%
(1-2%), a $rednia liczba wad na plemnik nieprawidtowy
1,41 (1,31-1,54). Dominowaty formy amorficzne gtéwki—
34% (26-45%), wakuolizacja gtéwki — 25% (16-33%),
maty akrosom — 24% (16,3-34%) oraz zawinieta witka —
15% (10-23%).

Warto$¢ normy WHO w zakresie odsetka plemnikéw
morfologicznie prawidtowych jest niska, a podawanie
odsetka wad jedynie w czterech kategoriach (gtéwka,
wstawka, witka, resztkowa cytoplazma) jest mato
informatywne. Szczegétowy podziat wad daje leka-
rzowi i pacjentowi znacznie wiecej informacji. Ocena
preparatéw utrwalonych i barwionych jest obarczona
artefaktamiiwyklucza dalsze wykorzystanie plemnika.
Przyszloscig jest ocena zywych, niebarwionych plem-
nikéw w trzech wymiarach. W cyfrowej mikroskopii
holograficznej (DHM, ang. digital holographic microscopy)
wykazalismy wezszy rozrzut wartosci nowych parame-
tréw 3D u mezczyzn ptodnych (Kamieniczna i wsp.: Sci
Rep. 2022, 12, 4846). Podobnie holotomografia umoz-
liwia ocene plemnikéw bez barwienia i unieruchamiania
(Dardikman-Yoffe i wsp.: Sci Adv. 2020, 6(15), eoay7619).

Badania finansowane w ramach projektu nr NdS-II/
SP/0288/2024/01 dofinansowanego ze $rodkéw budzetu
panstwa, przyznanych przez Ministra Edukacji i Nauki
w ramach Programu ,Nauka dla Spoteczenstwa II”, oraz grantu
Narodowego Centrum Nauki nr 2015/19/B/NZ5/02241.
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Nieptodno$é meska jest schorzeniem o wieloczynni-
kowej etiologii, z istotnym udziatem czynnikéw gene-
tycznych. Do jej przyczyn naleza nieprawidtowosci
chromosomowe, patogenne warianty sekwencji DNA,
zmiany epigenetyczne, zaburzenia endokrynologiczne,
zakazenia oraz nieprawidtowosci anatomiczne uktadu
rozrodczego. Szacuje sie, ze czynniki genetyczne odpo-
wiadaja za okoto 15% przypadkéw nieptodnosci meskie;j.
Chociaz w proces spermatogenezy zaangazowanych jest
blisko 2000 genéw, podioze genetyczne wielu postaci
nieptodnosci nadal nie zostato w petni poznane.

Nieprawidtowosci chromosomowe stanowia istotna
przyczyne zaburzen ptodnosci u mezczyzn i wyste-
puja znacznie czesciej u mezczyzn nieptodnych niz
w populacji ogdlnej, szczegdlnie wirdéd pacjentow
o drastycznie obnizonej liczbie plemnikéw w nasieniu.
Mimo przeprowadzenia standardowej diagnostyki
znaczna cze$¢ przypadkéw nieptodnosci meskiej pozo-
staje jednak idiopatyczna. Coraz liczniejsze doniesienia
wskazuja, ze zaburzenia regulacji epigenetycznej moga
przyczyniac sie do nieptodnosci o dotychczas niewy-
jasnionej etiologii. Zmiany wzoréw metylacji DNA,
potranslacyjnych modyfikacji histonéw, organizacji
chromatyny oraz profili niekodujacych RNA wigze sie
z zaburzeniami spermatogenezy i nieprawidtowym
funkcjonowaniem plemnikéw. Obserwacje te podkre-
§laja znaczenie badan nad regulacja epigenetyczna
zaréwno podczas rozwoju komorek linii ptciowej, jak
i w dojrzatych plemnikach.

Finansowanie: Projekt nr NdS-1I/SP/0288/2024/01 dofinan-
sowany ze srodkéw budzetu panstwa, przyznanych przez
Ministra Edukacji i Nauki w ramach Programu ,Nauka dla
Spoteczenstwa II”.
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SESSION 1 - International session

Ewa Rajpert-De Meyts

CANNABIS SMOKING AS A RISK FACTOR FOR
TESTICULAR CANCER: POSSIBLE MECHANISMS
Department of Growth & Reproduction, Copenhagen
University Hospital - Rigshospitalet, Denmark

e-mail: Ewa.Rajpert-De.Meytseregionh.dk

Malignant testicular germ cell tumours (TGCT) that
occur in young men comprise two main histological
types; seminoma and noseminoma, the latter predomi-
nant in the youngest men, with the peak incidence at
the age of 18-25 years. Seminoma resembles a mass
of immature germ cells, and nonseminomas are histo-
logically heterogenous. Despite the morphological vari-
ability, both tumour types are derived from the germ
cell neoplasia in situ (GCNIS). GCNIS displays features
of arrested and transformed fetal gonocytes, and the
currently prevalent pathogenesis model links GCNIS and
TGCT to testicular dysgenesis (Skakkebaek et al.: Physiol
Rev. 2016, 96, 55-97). Accordingly, most of the known
lifestyle or environmental TGCT risk factors are linked
to the early developmental (fetal and perinatal) period.
Heavy cannabis (marihuana) smoking is a notable excep-
tion of a risk factor acting in young adulthood (post-
puberty). The association has been consistently docu-
mented by numerous epidemiological studies (for the
latest meta-analysis see Kardoust Parizi et al.: BJU Int.
2026, 137(1), 58-65). This association is biologically

open
access

plausible, because the main active substances of can-
nabis: delta-9-tetrahydrocannabinol (THC) and can-
nabidiol can interfere with the endogenous cannabi-
noid system, which is expressed in several tissue types,
including the testis (Nielsen et al.: Sci Rep. 2019,9(1),
12866). The cannabis abuse has been linked previously
to decreased testis function, partly through the hypo-
thalamic-pituitary-gonadal (HPG) axis, partly through
the direct binding to the receptors present in the testis
(Maccarrone et al.: Nat Rev Uro.l 2021, 18(1), 19-32).
Interestingly, nearly all studies demonstrated that the
cannabis smoking was associated exclusively with the
risk of nonseminoma. Such an association would indi-
cate that cannabis might trigger a particular mechanism
promoting germ cell transformation selectively towards
embryonal features typical of nonseminoma. Some clues
were provided by experimental studies, showing that
the loss of germ cell phenotype, which is typical for non-
seminomas, can be linked to epigenetic reprogramming
and metabolic changes, possibly occurring in response to
the changed cellular microenvironment (Jostes et al.: Int
J Cancer. 2020, 146 (6), 1592-1605). However, recently,
an association between cannabis use and the risk of
seminoma was also identified, supporting the invasive
transformation from GCNIS, rather than normal germ
cells. In view of the current evidence, the most likely
hypothesis explaining the association between cannabis
and the increased risk of TGCT, is that the activation
of the endocannabinoid signalling can alter the HPG
axis and/or change the somatic niche in the testis, thus

Published materials are available under the Creative Commons License BY NC ND 3.0 Polska:
TN https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/deed.pl
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promoting an early invasive transformation of GCNIS
into overt tumours. That would speed-up the TGCT
diagnosis considerably, preferentially nonseminomas,
because these are most common tumour type among
the youngest men. The incidence trends and the rela-
tive prevalence of seminomas vs nonseminomas have
been variable over time, with a shift towards seminomas
observed in more recent TGCT cohorts (Ruf et al.: Urol
Oncol. 2014, 32(1), 33, e1-6), providing a likely expla-
nation of the observed differences in the tumour type
preponderance.

Angel Elenkov"?, Andrea Saloni®”*,
Aleksander Giwercman™?

THYROID FUNCTION IN MEN FROM
INFERTILE COUPLES

‘Department of Translational Medicine, Lund University, Malms,
Sweden; *Reproductive Medicine Centre, Skane University Hospital,
Malmé, Sweden; *Vita-Salute San Raffaele University, Milan, Italy;
“Division of Experimental Oncology/Unit of Urology, Urological
Research Institute, IRCCS Ospedale San Raffaele, Milan, Italy
e-mail: giwercmanemed.lu.se

Thyroid dysfunction can cause female infertility, but
its impact on male fertility is unclear. The aim of the
study was to assess whether thyroid dysfunction in
men from infertile couples is associated with impaired
reproductive function. Design: Multicenter observa-
tional cohort study. Setting: University-affiliated repro-
ductive medicine and andrologycenters in Sweden and
Italy. Participants: A total of 1,405 European men from
infertile couples across three independent cohorts and
199 age-matched controls. Main Outcome Measures:
Prevalence of elevated thyroidea stimulating hormone
(TSH >4.0 mIU/L) in men from infertile couples com-
pared to controls. Results and Conclusions: Elevated
TSH was observed in 6.3% of men referred for fertility
evaluation and 7.0% of controls. Thyroid disfunction was
not overrepresented among men from infertile couples.
Thus, our findings do not support routine thyroid func-
tion screening in infertile men.

Gerhard van der Horst

WHAT DOES IT TAKE STRUCTURALLY
FOR SPERM TO SWIM IN A VISCOUS
ENVIRONMENT? FROM SHARKS TO HUMANS

Comparative Spermatology Laboratory, Department of Medical
Bioscience, University of the Western Cape, Bellville, 7535, South
Africa

e-mail: Gvdhorst7@gmail.com

In the animal Kingdom there are major and funda-
mental differences in the structure of sperm swimming
in different “fertilization” environments with different

viscosities. Two extremes are sperm of animals releasing
their gametes in sea-water (oysters, sea-urchins, tel-
eosts)/fresh water teleosts versus those with internal
fertilization such as in mammals and other tetrapods.
Are there differences in sperm structure for these two
extremes? Sperm from almost all broadcast spawners
have a simple midpiece with one to four mitochon-
dria and the rest of the flagellum consisting of just an
axoneme with the 9 + 2 microtubule arrangement. In
most internal fertilizers the neck, midpiece and rest
of the flagellum is complex and considerably strength-
ened. In simple terms in the tail there are a series of
striated proteins emanating in a 9 + 9 + 2 pattern
where nine solid protein rods surround the axoneme
and in addition a protein sheath runs along the entire
principal piece of the sperm. The sperm mitochondria
may vary from about 10 to 300 of different sizes as
part of the midpiece. Why are there these huge differ-
ences? Maybe one explanation is that the challenges
of a viscous internal fertilization environment neces-
sitates this. Two questions furthermore emerge. What
are the forces impinged on particularly sperm of the
two extreme groups and how did this develop in verte-
brates from an evolutionary point of view? The dynamic
viscosity of fresh water and sea-water is 1cP (centipoise)
at 20°C whereas it is variable in the female reproductive
tract and in human semen it is approximately 9 cP. In
the cervix it can be >400 cP at 37°C, in follicular fluid it
is only 3 cP and in the oviduct of humans it varies but
viscosity seems to be less than in the cervix.

The challenges sperm would experience from a vis-
cosity point of view is accordingly drastically different
in broadcast spawners than in internal fertilizers and
furthermore adaptation of sperm to different micro-
environments with different viscosities. It is difficult to
conceive how a sperm with a simple 9 + 2 axoneme con-
figuration will be able to sustain the shear or dynamic
viscosity forces to remain motile or even structurally
survive in a high viscosity environment. The additional
protein structures such as the striated proteins associ-
ated with the basal plate as well as the extra nine solid
fibres and protein sheath of the tail of internal fertilizers
would provide sufficient strength to withstand the shear
forces of the very viscous environment. The analogy is
almost the same as the steel pylons inside reinforced
concrete of high rising buildings for example.

But how did this all develop in early vertebrates? A
very good model to better understand the potential devel-
opment of improved structural changes in the sperm
flagellum is in the elasmobranchs (shark group). In this
vertebrate group there is internal fertilization and the
viscosity of both semen and female reproductive fluids
can be considered very viscous. Transmission electron
microscopy of three sting ray species (elasmobranchs)
investigated revealed some interesting new aspects. They
do not possess the 9+9+2 tail configuration but have the
basal plate with striated fibres, and in addition they have
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a total new development namely the axial rod which is
a thick protein rod running longitudinally through the
sperm head and the midpiece. It then splits up in two
hollow protein rods in the tail that are connected to
the axoneme by undulating membranes. These acces-
sory protein structures provide additional strength to
the sperm tail and the hollow rods seem to stabilize
the axoneme and can be observed during high speed
motility analysis. In many amphibian species an axial
rod is also present alongside the sperm axoneme when
there is either viscous fluids surrounding the oocytes
or for internal fertilization in salamanders.

In conclusion it appears that the shear dynamic force
of viscous fluids of internal fertilizers need sperm which
require considerable strengthening of their flagellae
which is not a requirement in a watery environment. It
accordingly seems that a viscous fertilization environ-
ment was a strong driver in the evolutionary develop-
ment of a sperm that can withstand huge shear dynamic
viscous forces. A parallel development was the addition
of more mitochondria to the sperm midpiece of internal
fertilizers that could keep up with higher energy demands
for swimming in a viscous environment.

SESSION 2 - Plenary lecture

Grzegorz Jakiel

TREATMENT OF MALE INFERTILITY —
CLINICAL EXPERIENCE AND THE LIMITS OF
CURRENT CAPABILITIES

Department of Medical Teaching, Centre of Postgraduate Medical
Education, Warsaw, Poland
e-mail: grzegorz jakiell@o2.pl

The development of andrology and assisted reproductive
technologies has fundamentally transformed the man-
agement of male infertility. The introduction of intra-
cytoplasmic sperm injection (ICSI) has enabled many
men with severe spermatogenic disorders to father chil-
dren. However, it has also sparked a debate regarding
the importance of diagnosis and treatment prior to the
procedure. Extensive clinical experience and a critical
analysis of the literature, including publications from
2026, form the basis for presenting the possibilities and
limitations of contemporary andrological therapy.

The fundamental approach to managing infertility
involves considering the reproductive potential of both
partners. The choice of treatment depends on the iden-
tified cause, the severity of the disorders, the female
partner’s age and ovarian reserve, any previous treat-
ment failures, and the time available to the couple. While
conventional semen analysis remains a cornerstone of
diagnosis, its ability to predict fertility in an individual
case is limited. In certain cases, assessing nuclear DNA
integrity and specific functional properties of sper-
matozoa can supplement the diagnostic process, pro-
vided that the results influence therapeutic decisions.
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Improvements in semen parameters, the successful
retrieval of spermatozoa for ICSI, the achievement of
a clinical pregnancy, and the birth of a living child are
distinct endpoints and should not be conflated.

An essential part of treatment involves identifying
potentially reversible factors. This includes correcting
metabolic disturbances, addressing obesity, modifying
lifestyle, and evaluating current medication use and
environmental exposures. The growing interest in GLP-1
(glucagon-like peptide-1) receptor agonists and tirzepa-
tide necessitates distinguishing their well-documented
metabolic benefits from their as-yet-uncertain impact
on reproductive outcomes. It is particularly important
to recognize the suppression of spermatogenesis associ-
ated with the use of exogenous testosterone or anabolic-
androgenic steroids, and to appropriately plan interven-
tions aimed at restoring fertility.

The treatment of infections and inflammatory con-
ditions requires distinguishing the mere presence of
microorganisms, colonization, and clinically significant
infection. Eradicating a pathogen and improving semen
parameters do not guarantee an increased likelihood of
a live birth. While research into the gut and reproductive
tract microbiota has broadened our understanding of
the pathogenesis of infertility, its application to routine
clinical practice remains limited. The management of
varicocele similarly requires an individualized approach.
Decisions regarding intervention should take into account
the clinical presentation, semen analysis results, the part-
ner’s status, and the expected timeframe for achieving
clinical benefits.

Disruptions in the redox balance represent a sig-
nificant mechanism of sperm damage, linking various
causes of infertility. However, the physiological role of
reactive oxygen species and the possibility of reductive
stress limit the validity of uncontrolled antioxidant
supplementation. Current analyses suggest that while
certain semen parameters may improve, the results are
highly heterogeneous, and the impact on live birth rates
remains uncertain. This underscores the need for a cau-
tious approach regarding patient selection, the choice of
preparations, the duration of therapy, and the ongoing
assessment of the response to treatment.

Hormonal treatment requires distinguishing between
the replacement of a gonadotropin deficiency and the
stimulation of existing, yet insufficient, spermatogen-
esis. The use of such therapy is most strongly justified in
cases of hypogonadotropic hypogonadism. In instances
of normogonadotropic infertility, the application of FSH
(follicle-stimulating hormone), selective estrogen receptor
modulators, and aromatase inhibitors necessitates careful
patient selection and a realistic assessment of expected
outcomes. Publications from 2026 provide new data on
letrozole, while also indicating that an improvement in
testosterone levels in men with non-obstructive azoo-
spermia does not necessarily enhance the success rate
of microsurgical sperm retrieval.
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Contemporary andrology remains an essential com-
ponent in the treatment of couples undergoing assisted
reproductive techniques. Causal treatment, properly
treatment the male partner, and the choice of method
for sperm retrieval and selection may change the treat-
ment options. However, long-standing practice also
teaches us to recognize the limits of therapy. Continuing
treatment should be justified by a reasonable prospect
of benefit, while also taking into account the burden
placed on the patients and the time investment required.
Ultimately, the value of any andrological intervention
is measured by its impact on a couple’s reproductive
chances.

SESSION 3 - Current studies in andrology
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The male intestinal microbiota exhibits dynamic succes-
sional patterns throughout all ontogenetic stages, which
is of critical importance for systemic homeostasis and
the biological aging process. During the neonatal period,
the microbial architecture is primarily determined by
the mode of delivery and subsequent feeding strate-
gies; this early colonization serves as a crucial deter-
minant for the long-term programming of the immune
and metabolic systems. Adolescence represents a pivotal
phase in which the sex hormones estrogen and testos-
terone drive the differentiation of microbiota compo-
sition between genders. Specifically, the prevalence
of certain taxa - including Adlercreutzia, Clostridium,
Dorea, Parabacteroides, and Ruminococcus — is signifi-
cantly associated with systemic testosterone levels. In
adulthood, the gut microbiota achieves its maximum
degree of complexity, taxonomic richness, and struc-
tural stability, establishing a distinctive ‘microbiome
core’ that enhances the host’s adaptive capacity (Ira et
al.: Explor Res Hypothesis Med. 2024, 9(4), 294-307).
The senescence process is characterized by a progressive
reduction in microbial diversity, involving a decline in
species richness and the depletion of beneficial anaer-
obic populations, such as Bifidobacterium and members
of the Firmicutes phylum (Faecalibacterium prausnitzii —
butyrate-producing). In males over 65 years of age, a
documented increase in the abundance of pathobionts,
particularly within the Proteobacteria phylum and the
Enterobacteriaceae family, is observed (Vaiserman et
al.: Ageing Res Rev. 2017, 35, 36-45).

Ageing is intrinsically linked to deleterious shifts
in the taxonomic composition and functional profile
of the intestinal microbiota—a state termed dysbiosis
— precipitating the depletion of protective commensal
organisms and the concomitant proliferation and colo-
nization of endotoxin-producing pathobionts. Utilizing
diverse pathogenic mechanisms, enteric pathogens such
as Clostridium difficile and Helicobacter pylori compro-
mise the structural integrity of the intestinal barrier,
thereby instigating “inflammaging” — a chronic, low-
grade inflammatory state characteristic of advanced
age — which subsequently exacerbates susceptibility to
gastrointestinal infections. The expansion of pathobiont
populations within geriatric cohorts frequently corre-
lates with severe clinical sequelae, including diarrhea,
gastritis, pseudomembranous colitis, gastric malig-
nancy, and periodontitis (Conway et al.: Ageing Res
Rev. 2021, 68,101323). An impaired intestinal barrier
(frequently designated as “leaky gut”) facilitates the
systemic translocation of bacterial endotoxins, notably
lipopolysaccharide (LPS), into the circulatory system,
thereby driving chronic systemic inflammation. This
dysbiotic state is directly implicated in the etiology and
progression of neurodegenerative conditions, such as
Alzheimer’s and Parkinson’s diseases, in addition to
cardiovascular disorders, hypertension, and type 2
diabetes (Ira et al.: Explor Res Hypothesis Med. 2024,
9(4), 294-307). Furthermore, in the ageing male popu-
lation, intestinal dysbiosis contributes to the attrition
of muscle mass and functionality (sarcopenia) via the
gut-muscle axis; in this pathway, microbial metabo-
lites—specifically short-chain fatty acids (SCFAs) - play
a critical role in modulating skeletal muscle metabo-
lism (Conway et al.: Ageing Res Rev. 2021, 68, 101323).

A further critical dimension of interest is the bidirec-
tional interplay between the gut microbiota and male
endocrine health. Testosterone serves as a significant
modulator of microbial diversity; specifically, elevated
testosterone concentrations in ageing men exhibit a
significant positive correlation with the prevalence of
the Firmicutes phylum, encompassing genera such as
Clostridiales, Turicibacter, and Gemella (Matsushita et al.:
World J Mens Health. 2022, 40(3), 517-525). In contrast,
the microbial profiles of patients with type 2 diabetes
and concurrent testosterone deficiency diverge signifi-
cantly from those presenting with type 2 diabetes alone.
Individuals with diminished serum testosterone levels
typically exhibit an increased abundance of opportun-
istic pathogens — a factor that may be pathophysiologi-
cally involved in the etiology and progression of testos-
terone deficiency (Liu et al.: Front. Endocrinol. 2022,
13, 836485).

Within the framework of the gut microbiota’s influ-
ence on endocrine equilibrium, the ‘testobolom’ emerges
as a central construct, defined as the collective assem-
blage of intestinal bacteria and their associated enzymes
capable of metabolizing testosterone. These microbial
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populations modulate systemic hormone levels through

several sophisticated mechanisms, including:

enterohepatic recirculation: bacteria secreting enzymes
such as beta-glucuronidase facilitate the deconjugation
of inactive testosterone metabolites excreted in bile,
thereby enabling their reabsorption into the systemic
circulation in a biologically active state;

steroid-transforming enzymes: specific taxa, notably

Clostridium scindens, possess specialized enzymes (such

as 17,20-desmolase) capable of converting alternative

steroid precursors, including glucocorticoids, into active
androgens;

« inhibition of endocrine biosynthesis: conversely, sys-
temic inflammation-precipitated by the translocation
of endotoxins across a compromised intestinal barrier
(‘leaky gut’)-may directly suppress testosterone pro-
duction within the testicular Leydig cells (Veerus et al.:
NPJ Biofilms Microbiomes. 2026, 12(1), 9).

In summary, the intestinal microbiota in ageing men
functions as an active regulator of both androgenic status
and the kinetic rate of ageing through the modulation of
systemic inflammatory pathways. Consequently, targeted
clinical interventions, such as probiotic administration
or the adoption of a Mediterranean dietary pattern, may
be efficacious in maintaining eubiosis and fostering a
more favorable hormonal profile throughout the later
stages of life.
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Male fertility is influenced by the interaction of factors
related to health status, age, lifestyle, and environmental
exposures. Potentially modifiable risk factors include
tobacco smoking, excessive alcohol and psychoactive sub-
stance use, overweight and obesity, as well as exposure
to high temperatures and environmental toxins. Other
factors that may affect reproductive function are non-
modifiable or require medical management, including
chronic diseases and anticancer treatment (Homan et
al.: Hum Reprod Update. 2007, 13(3), 209-223; Daumler
et al.: Hum Reprod. 2016, 31(12), 2781-2790).
Previous Polish studies have identified knowledge
gaps among young people regarding fertility physiology
and the effects of lifestyle on reproductive health. In a
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study among upper secondary school students, only 40%
of respondents were familiar with the term “spermato-
genesis”, and knowledge of selected aspects of fertility
physiology was also limited (Padzik et al.: Hygeia Public
Health. 2018, 53(2), 199-205). In another study among
young men, 82.8% declared a lack of knowledge about
the consequences of an unhealthy lifestyle for reproduc-
tive health (Jedtak and Witkowska-Zimny: Problemy
Pielegniarstwa. 2017, 25(3), 154-160). Evidence from
other countries further suggests that medical students
generally demonstrate greater fertility awareness than
students in non-medical fields (Nouri et al.: Reprod Biol
Endocrinol. 2014, 12, 94). The aim of this study was
to assess knowledge of factors affecting male fertility,
reproductive attitudes, and educational needs among uni-
versity students in £6dz, including differences between
medical university students and students from other
higher education institutions.

An anonymous questionnaire survey was conducted
among 170 students, with a mean age of 22 + 2.97 years;
122 (72%) attended a medical university and 48 (28%)
attended other higher education institutions. The orig-
inal questionnaire comprised three sections: assessment
of knowledge regarding the effects of health-, environ-
mental-, and lifestyle-related factors on male fertility;
assessment of reproductive attitudes and intentions; and
assessment of sources of information and interest in
further education on reproductive health. Responses
were evaluated against current scientific evidence, and
between-group differences were analysed using Pearson’s
chi-square test (p <0.05).

The highest proportions of correct responses con-
cerned the adverse effects of excessive alcohol con-
sumption (98%), stress (96%), tobacco smoking and
chemical exposure (95% each), as well as the beneficial
effects of physical activity, adequate sleep, and a bal-
anced diet (94% each). The adverse effects of anticancer
treatment, overweight, chronic diseases, and exposure
to high temperatures were correctly identified by 91%,
88%, 82%, and 80% of respondents, respectively. Only
74% correctly identified age >45 years as a negative factor
affecting male fertility. The response “uncertain effect”,
considered correct in the answer key, was selected by
26% of respondents for frequent cycling, 25% for car-
rying a mobile phone in a trouser pocket, and 24% each
for frequent masturbation and non-anabolic sports sup-
plements. Regarding tight underwear, the response “no
effect”, considered correct in the answer key, was selected
by 6% of respondents; 79% considered this factor to have
an adverse effect on male fertility.

Medical university students were more likely than
students from other higher education institutions to
correctly identify the adverse effects of age >45 years
(79.5% vs. 60.4%; p = 0.011), anticancer treatment (96.7%
vs. 77.1%; p <0.001), chronic diseases (87.7% vs. 66.7%;
p =0.001), tobacco smoking (97.5% vs. 87.5%; p = 0.008),
and overweight (92.6% vs. 77.1%; p = 0.005).
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Among all respondents, 68% declared an intention
to have children, while 19% were undecided. A urologist
or andrologist was identified by 68% of respondents as
the appropriate specialist for problems related to male
fertility. Moreover, 95% of respondents considered public
awareness of factors affecting male fertility to be insuf-
ficient. Interest in participating, or potential interest in
participating, in educational workshops was declared by
78% of participants.

Preliminary findings indicate that knowledge of
factors affecting male fertility varied according to the
factor assessed. Medical university students more fre-
quently provided responses consistent with current scien-
tific evidence for selected factors, which may indicate the
role of medical education in shaping awareness of male
fertility. However, knowledge gaps in both groups and
the high interest in education support the need for edu-
cational initiatives on male reproductive health among
young adults.
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Neuromyelitis optica spectrum disorder (NMOSD) is asso-
ciated with a complex interaction between a peripheral
immune response, primarily lymphocyte-mediated, and
an astrocyte-driven inflammatory cascade in the central
nervous system (Contentti et al.: J Neuroinflammation.
2021; 18(1), 208). The aim of this study was to deter-
mine the effect of androgen receptor (AR) activation
by testosterone on the modulation of peripheral and
central inflammatory processes in the pathogenesis of
NMOSD (Gubbels Bupp et al.: Front Immunol. 2018,
9, 794). Two in vitro methods were used in the experi-
ments. In the first part, immune cells were isolated from
patients with NMOSD, and the effect of testosterone
on the cytokine profile of cells involved in inflamma-
tory processes was investigated. In the subsequent part

of the project, primary astrocytes and oligodendrocyte
progenitor cells (OPCs) were isolated from the brains of
C57BL/6 mice (PO-P2), which were subsequently treated
with NMO-IgG (neuromyelitis optica immunoglobulin-
G), human complement and testosterone.

In the examined immune cells, which were derived
from patients with NMOSD, an immunomodulatory
effect of testosterone was observed, manifested by a
significant suppression of the mRNA expression of
pro-inflammatory cytokines. In particular, changes
were observed in TNF-a (tumour necrosis factor-a) and
IL-6 (interleukin-6), although the use of the androgen
receptor antagonist — flutamide — partially reversed
this effect.

Whereas, in studies on primary astrocytes, expo-
sure to NMO-IgG with complement particles led to an
increase in the cytotoxicity of the cells under investi-
gation. Treatment with testosterone, in turn, induced
an AR-dependent translocation of the receptor to
the cell nuclei and, consequently, inhibition of the
acute, NMO-IgG and complement induced overex-
pression of TNF-a and IL-6, both at 24 h and 48 h.
Immunofluorescence and Western blot analyses showed
that the suppression of the TNF-a and IL-6 response
was associated with the inhibition of the activation of
pro-inflammatory signalling pathways — NF-xB p65 and
STAT3. Furthermore, a decrease in the expression of the
chemokines CCL2 (c-c motif chemokine ligand 2) and
CXCL10 (C-X-C motif chemokine ligand 10) was observed,
however, an AR-dependent effect for these chemokines
was not confirmed in this case. Testosterone also attenu-
ated the reactive and neurotoxic phenotype of astrocytes,
as confirmed by reduced levels of markers of reactivity
and inflammation: VIM, CHI3L1 and iNOS. At the same
time, testosterone induced the expression of pro-myeli-
nating and neuroprotective factors in astrocytes, such
as LIF (leukaemia inhibitory factor) and TGF-P1 (trans-
forming growth factor-p1).

In the co-culture model, while NMO-IgG-stimulated
astrocytes disrupted the maturation of oligodendrocyte
precursor cells, the addition of testosterone promoted
their differentiation and induced a phenotype favour-
able to remyelination characterised by a decrease in the
expression of PDGFR-a (platelet-derived growth factor
receptor a) and an increase in the levels of proteins
marking mature myelin: CNPase (2’,3-cyclic-nucleotide
3’-phosphodiesterase) and MBP (myelin basic protein).

The study’s results confirmed that AR activation
exerts a significant inhibitory effect on the peripheral
and central immune response in NMOSD. These findings
suggest that testosterone exerts a protective effect by
inhibiting inflammatory pathways, reducing the inflam-
matory reactivity of astrocytes, and supporting a micro-
environment conducive to oligodendrocyte maturation
and neural tissue repair processes.

This study is funded by the ‘Grant ITS 2024’, Medical University
of £.6dz, grant no. 503/1-156-07/503-90-303.
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Azoospermia is one of the most severe forms of male
infertility. In men with non-obstructive azoospermia
(NOA), spermatogenesis may be severely impaired yet pre-
served focally within small areas of the testicular paren-
chyma. With microdissection testicular sperm extrac-
tion (mTESE), successful sperm retrieval is achieved in
approximately 45% of patients with NOA, highlighting
the need for better identification of patients most likely
to benefit from the procedure (Pozzi et al.: Eur Urol Open
Sci. 2024, 65, 3-12). Histopathological heterogeneity of
the testes and the presence of focal areas of preserved
spermatogenesis complicate prediction based on systemic
parameters (Punjani et al.: J Urol. 2021, 206(5),1268-
1275). Follicle-stimulating hormone (FSH), inhibin B
and anti-Miillerian hormone (AMH), reflecting Sertoli
cell function and spermatogenesis, have been evaluated
as potential prognostic markers; however, their predic-
tive value remains inconclusive (Pozzi et al.: Eur Urol
Open Sci. 2024, 65, 3-12; Filiponi and Zachariou: Syst
Biol Reprod Med. 2025, 71(1), 402—415). The aim of the
study was to assess the association between serum FSH,
inhibin B and AMH levels and successful sperm retrieval
during testicular sperm aspiration (TESA) and mTESE
in men with NOA.

This retrospective analysis included 519 men with
NOA who underwent TESA or mTESE between 2021
and 2026 at the nOvum Medical Clinic in Warsaw; 201
underwent TESA and 318 mTESE. Preoperative FSH,
inhibin B and AMH levels were assessed. Successful
retrieval was defined as the presence of spermatozoa in
the testicular material. Descriptive statistics were used;
continuous variables are presented as median and inter-
quartile range (IQR), and categorical variables as counts
and percentages.

Spermatozoa were retrieved in 251/519 (48.4%)
patients. Retrieval was successful in 123/201 (61.2%)
TESA procedures and 128/318 (40.3%) mTESE proce-
dures. FSH was available in 267 patients. Median FSH
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was 10.94 mIU/mL (IQR: 4.17-20.69) in patients with
successful retrieval and 9.13 mIU/mL (IQR: 3.64-20.30)
in those without successful retrieval. For TESA, the cor-
responding values were 6.43 (IQR: 3.56-15.43) and 9.63
(IQR: 3.70-19.59) mIU/mL, whereas for mTESE they were
13.30 (IQR: 5.27-23.43) and 8.80 (IQR: 3.50-20.65) mIU/
mL. Inhibin B was available in 54 patients; the median
was 22.0 pg/mL (IQR: 10.0-50.1) in the successful-
retrieval group and 37.25 pg/mL (IQR: 9.0-60.25) in
the unsuccessful-retrieval group. AMH was available in
13 patients, all of whom had successful sperm retrieval.
In conclusion no clear and consistent pattern of FSH
or inhibin B values distinguished patients with successful
from unsuccessful retrieval. The limited number of AMH
measurements precluded a reliable assessment of its rel-
evance in this cohort. The focal and heterogeneous nature
of spermatogenesis in NOA means that areas of preserved
spermatogenesis may persist even in markedly impaired
testicular function. Therefore, in appropriately selected
patients, direct search for spermatozoa within testicular
tissue remains a key approach for identifying such foci
and obtaining material for assisted reproductive tech-
niques. Histopathological assessment of the retrieved
tissue may provide additional information on the pattern
of spermatogenic impairment. Further studies should
focus on multivariable models integrating hormonal,
clinical and histopathological data; machine learning
and artificial intelligence represent promising approaches
(Kopa et al.: ECA 2026, abstract booklet p. 69 A-0233).
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Male idiopathic infertility, which accounts for 30% of
the causes of reproductive failure, poses serious prob-
lems in determining effective therapy. In addition to
lifestyle changes, increased physical activity and weight
reduction, the supply of antioxidants, probiotics/prebi-
otics, treatment with selective estrogen receptor modula-
tors (SERMs) and aromatase inhibitors is implemented.
However, the scientific evidence for the effectiveness of
such therapies and recommendations are assessed as
weak. The European Association of Urology (EAU) guide-
lines do not recommend routine use of the above thera-
pies in patients with idiopathic infertility (Salonia et al.:
The European Association of Urology (EAU) Sexual and
Reproductive Health Guidelines, 2026, www.uroweb.org).
In view of the ineffective methods so far and unsatisfac-
tory results, the search for new biologically active mol-
ecules and non-hormonal therapies that could be intro-
duced into the treatment with the intention of improving
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sperm quality and increasing individual fertility potential
is underway. In recent years, attention has been paid to
the effects of nicotinamide adenine dinucleotide, NAD"
and sirtuins on the human reproductive system (Di
Emidio et al.: Antioxidants (Basel). 2021, 10(7), 1047).
Sirtuins, the name comes from the English word “silent
information regulator”, first described in 1984 in the cells
of the yeast Saccharomyces cerevisiae, in 1991 their effect
on aging processes and life expectancy was discovered.
Since the turn of the century, intensive research has been
carried out in mammals, including humans (Michan
iwsp.: Biochem J. 2007, 404(1), 1-13).Sirtuins are a
family of enzymatic proteins, present in many organ-
isms, that regulate various cellular processes, m.in. DNA
repair, energy metabolism or processes related to inflam-
mation (Wu et al.: Signal Transduct Target Ther. 2022,
7(1), 402). They specialize in their function depending
on their subcellular location. 7 types of these proteins
have already been described: nuclear sirtuins (SIRT1,
SIRT6 and SIRT7) regulate transcriptional programs
that control metabolism and inflammation; mitochon-
drial sirtuins (SIRT3, SIRT4 and SIRT5) directly modu-
late metabolic enzyme activity and redox homoeostasis;
SIRT?2 links cytosolic metabolic signaling to cytoskel-
etal dynamics and cell cycle regulation. The activity of
all sirtuins is strictly dependent on the presence of an
adequate concentration of NAD" (Szczesny-Matysiak et
al.: Diabetes Metab Res Rev. 2026, 42(5), €70201) Due
to its documented mechanisms in animals to promote
overall health and survival, NAD" in combination with
dietary restrictions has long been widely used in medicine
to improve appearance and quality of life (Green et al.:
Nat Rev Mol Cell Biol. 2022, 23(1), 56-73). In the male
reproductive system, it has been observed that reduced
SIRT1/SIRT3/SIRT6 activity interferes with spermato-
gonial stem cell maintenance, blood—testicular barrier
integrity (BTB), epigenetic programming and immune
privileges, generates disruption of hormonal synthesis. In
preclinical research models, the supply of NAD', precur-
sors (NMN - nicotinamide mononucleotide, NR —nicoti-
namide riboside), dietary sirtuin activators (resveratrol/
quercetin), and lifestyle strategies (intermittent fasting/
exercise) have been studied, which have shown biolog-
ical effects: NMN improves sperm quality (by 40%) and
testosterone synthesis; resveratrol reduces sperm DNA
fragmentation by 45% by activating SIRT3. Clinical data
suggest improvements in other physiological parameters
(e.g., muscle function, biological age) with NMN supple-
mentation in both humans and animals (André et al.:
Metabolites. 2025, 15(5), 303; Zhou et al.: World J Mens
Health. 2026, 44(4, 788-806). Evidence of improved sper-
matogenesis in animal models following NAD" admin-
istration (Feng et al.: 2024, 14(6), 2622-2636).
Although the number of publications is still small and
more randomized trials are needed, the concept of NAD*
supply looks like a promising therapeutic strategy in the
correction of male idiopathic infertility (André et al.:

Metabolites. 2025, 15(5), 303; Zhou et al.: World J Mens
Health. 2026, 44(4), 788-806).

SESSION 4 - Andrological diagnostics
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The presence of microorganisms in semen does not equal
infection. When interpreting a culture result, one should
distinguish colonization (microorganisms without symp-
toms or inflammatory response), infection (a pathogen
with symptoms, inflammation or impaired semen param-
eters) and contamination (accidental contamination of
the sample during collection or transport). The diag-
nostic value of the test depends on proper sample collec-
tion: after 3-5 days of sexual abstinence, after washing
of hands and penis, into a sterile container, with rapid
delivery to the laboratory.

The most frequently isolated bacteria are Escherichia
coli, Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus and coag-
ulase-negative staphylococci; Ureaplasma urealyticum,
Mycoplasma hominis and Chlamydia trachomatis require
molecular methods, such as nucleic acid amplification
tests (NAAT) and polymerase chain reaction (PCR).
Anaerobes (e.g. Prevotella, Anaerococcus, Fusobacterium)
are underestimated in routine culture, and their presence
has been revealed by 16S ribosomal RNA (16S rRNA)
sequencing and shotgun metagenomics (Hou et al.: Fertil
Steril. 2013, 100, 1261-1269; Lundy et al.: Eur Urol. 2021,
79(6), 826-836). However, sequencing provides no infor-
mation on bacterial viability or antibiotic susceptibility.
Bacteriospermia may reduce sperm motility and increase
agglutination, oxidative stress and DNA fragmentation
(Farahani et al.: Andrology. 2021, 9(1), 115-144; Domes
et al.: Fertil Steril. 2012, 97(5), 1050-1055).

Infection is supported by clinical symptoms, leu-
kocytospermia (Brunner et al.: World J Mens Health.
2019, 37(2), 128-137), repeated isolation of the same
microorganism and high quantitative growth; coloni-
zation or contamination by the absence of symptoms,
scanty or mixed growth, skin or distal urethral flora
and lack of reproducibility. Treatment based solely on
a positive culture alone in asymptomatic men may be
unnecessary or even detrimental (Liversedge et al.: Hum
Reprod. 1996, 11, 1227-1231) and promotes selection
of resistance. Diagnostics should include leukocyte
assessment, aerobic and anaerobic culture and NAAT/
PCR; sequencing complements, but does not replace,
culture, and clinical context is more important than
culture alone.
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Infections and inflammatory conditions of the male
genital tract represent a significant and unresolved
diagnostic challenge in andrology, particularly in the
context of male infertility. Although acute infections
presenting with distinct clinical symptoms are relatively
straightforward to diagnose, the identification of chronic
inflammatory processes remains particularly challenging,
especially when distinguishing active infection from
non-infectious inflammation or persistent inflamma-
tion following pathogen eradication. The differential
diagnosis of these conditions requires a shift from the
search for a single “ideal” biomarker toward a multipar-
ametric approach integrating clinical, microbiological,
immunological, proteomic, and functional parameters.
Such an approach may ultimately enable more precise
patient stratification and treatment selection, thereby
reducing both the overdiagnosis of genital tract infec-
tions and the associated inappropriate use of antibiotics,
as well as the risk of overlooking subclinical infectious
and inflammatory processes that may adversely affect
male fertility. The aim of this review is to assess the
current capabilities and limitations of the differential
diagnosis of infections and inflammatory conditions of
the male genital tract and to identify the most promising
directions for its further development.
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A spermatozoon is a highly specialized cell whose ferti-
lizing capacity depends not only on normal morphology
and motility but also on a series of processes occurring
during epididymal maturation and after ejaculation.
Following release from the male reproductive tract, sper-
matozoa undergo further selection within the female
reproductive tract, and only a small proportion reach the
site of fertilization. This requires adequate motility and
migratory capacity as well as further functional matu-
ration. Capacitation, hyperactivated motility and the
acrosome reaction prepare spermatozoa to recognize
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and overcome the barriers surrounding the oocyte and
ultimately to achieve gamete fusion.

Routine semen analysis provides information on
sperm concentration, motility, vitality and morphology
but does not fully reflect sperm functional competence.
Additional tests may therefore assess specific stages
leading to fertilization. The swim-up migration test evalu-
ates the ability of spermatozoa to migrate actively and
may provide information beyond conventional motility
assessment. Hyaluronan binding assay (HBA) reflects
sperm membrane and nuclear maturity, while acquisi-
tion of hyaluronan-binding capacity is associated with
functional sperm maturation (Huszar et al.: Fertil Steril.
2003,80(2),392-398).

Particular attention is paid to sperm DNA fragmen-
tation (SDF). DNA damage may originate during sper-
miogenesis as a consequence of abnormal chromatin
remodeling and protamination but may also be acquired
later, during epididymal transit or after ejaculation, par-
ticularly as a result of reactive oxygen species (ROS) and
oxidative stress. Increased SDF has been associated with
adverse reproductive outcomes, including pregnancy loss.
However, its ability to predict the reproductive outcome
of an individual couple remains limited and depends on
the assay used, the applied cut-off value and the charac-
teristics of the studied population (Robinson et al.: Hum
Reprod. 2012,27(10),2908-2917; Esteves, Humaidan:
Hum Reprod. 2026,41(7),1024-1039).

Modern assessment of sperm function should there-
fore not rely on a single parameter. Combining con-
ventional semen analysis with appropriately selected
functional tests may provide a more comprehensive char-
acterization of sperm biological competence and reveal
abnormalities that remain undetected by routine semen
analysis. However, the results of these tests should always
be interpreted within the clinical context of the couple.
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Non-obstructive azoospermia (NOA) is one of the most
severe forms of male infertility and is characterized
by substantial etiological heterogeneity. Despite the
use of standard cytogenetic and molecular diagnostic
approaches, the causes remain idiopathic in a consid-
erable proportion of patients. Identifying the genetic
basis of impaired spermatogenesis may, however, extend
beyond establishing the underlying etiology and provide
a foundation for future treatment.

The aim of this study was to use whole-genome
sequencing (WGS) to identify variants potentially associ-
ated with NOA and to functionally characterize them in
order to elucidate the mechanisms underlying impaired
spermatogenesis and assess the potential applicability
of molecular diagnostics in personalized medicine for
male infertility.

WGS analysis was performed in men with NOA in
whom standard diagnostic procedures had failed to
establish the etiology of impaired spermatogenesis.
Variants with potential pathogenic significance were
identified using bioinformatic analyses, functional
predictions, and structural modeling. Selected genes
were subsequently subjected to functional validation
using human germ cell models (TCam-2 and hTP),
RNA sequencing (RNA-seq), and CRISPR-based tech-
nologies, including CRISPR-mediated gene activation
(CRISPRa).

WGS enabled the identification of several rare vari-
ants in genes potentially associated with impaired sper-
matogenesis, including TKTLI and ESX1 (Malcher et
al.: Andrology. 2022, 10(8), 1605-1624), as well as addi-
tional candidate genes. In the case of TKTLI, its poten-
tial involvement in the regulation of germ cell prolifera-
tion and differentiation was demonstrated through the
identification of a gene network dependent on TKTLI
activity (Malcher et al.: Reprod BioMed Online. 2025,
51(3), 104895). On the other hand, functional activation
of ESX1 using CRISPRa revealed changes in the expres-
sion of numerous genes involved in cell proliferation
and differentiation (Malcher et al.: Sci Rep. 2023, 13(1),
16563). Recent WGS analyses further suggest a potential
contribution of variants in SOX30, AKAP4, and RNF220
to the etiology of NOA, as well as a possible oligogenic
basis in a subset of cases (Ebrahimi Askari R, et al.: Int.
J Mol Sc. 2026, 27(16), 7230). These findings support the
potential of WGS as a source of molecular biomarkers
of impaired spermatogenesis.

Molecular diagnostics of NOA may provide a basis
for individualized clinical management, enabling the
prediction of spermatogenic impairment and the selec-
tion of appropriate treatment strategies. Identification of
genetic variants should be complemented by functional
validation to determine their impact on spermatogenesis.
In the future, integrating WGS with in vitro models of
spermatogenesis and genome-editing tools may enable
the testing and development of causally targeted thera-
pies. Thus, genomic diagnostics may become an integral

component of an integrated platform combining diag-
nosis, prognostication, and personalized treatment of
NOA.

This work was supported by the National Science Centre in
Poland, Grant 2017/26/D/NZ5/00789 (AM) and 2020/37/B/
NZ5/00549.
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The dog is considered an important animal model for
studying the genetic basis of congenital malformations
and hereditary diseases in humans. The large number of
well-characterized inherited diseases in dogs that have
clinical and molecular counterparts in humans, combined
with genetic variation among dog breeds, provides unique
opportunities to investigate the mechanisms underlying
many diseases and to identify relevant genetic factors
(Switonski: Reprod Biol. 2014, 14, 44-50; Switonski:
J Appl Genet. 2020, 61, 179-186). Cryptorchidism is a
common congenital defect in dogs that leads to reduced
fertility in cases of unilateral cryptorchidism and infer-
tility in bilateral cases, and is also associated with an
increased risk of tumorigenesis in undescended testes.
This disorder is considered to have a polygenic back-
ground, with a substantial contribution from environ-
mental factors acting during the prenatal period, and its
prevalence in dogs ranges from 1 to 11% (Amann et al.:
Reproduction, 2007, 133, 541-561; Khan et al.: Reprod
Dom Anim. 2018, 53, 1263-1270). Previous attempts to
identify DNA variants associated with the risk of cryptor-
chidism in dogs have been largely unsuccessful. Therefore,
analysis of gene expression in undescended testes may
provide new insights into the molecular mechanisms
underlying cryptorchidism and testicular tumorigenesis.
Initial a priori analyses of selected candidate genes
(INSL3, RXFP2, CYP17A1 and CYP19A1), which are
involved in both the transabdominal and inguinoscrotal
phases of testicular descent, revealed changes in mRNA
levels associated with alterations in DNA methylation
of regulatory regions of these genes (Krzeminska et al.:
Anim Genet. 2020, 51, 763-771; Nowacka-Woszuk et
al.: Theriogenology. 2020, 157, 483-489). Comparative
analysis of the expression of protein-coding genes (RNA-
seq) in testes from dogs with unilateral cryptorchidism
revealed substantial alterations in gene expression in
the undescended testes (>8,000 genes), partly associ-
ated with changes in epigenetic modifications, including
DNA methylation. In addition, two DNA variants within
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the KAT6A gene, encoding a histone acetyltransferase
involved in H3K9 acetylation, were associated with cryp-
torchidism (rs850666472, p.Ala1230Val in exon 17, and
16:23716202G>A in the 3'UTR; P = 0.0383). Undescended
testes showed both reduced KAT6A transcript levels
and decreased H3K9 acetylation, while H3K9 acetyla-
tion levels were associated with the genotypes of the
identified variants (Stachowiak et al.: PNAS. 2024, 121,
e2312724121). Subsequent analyses demonstrated signif-
icant dysregulation of more than 100 microRNA genes in
undescended testes, as well as alterations in the length of
3'UTR regions in 962 transcripts of protein-coding genes.
Importantly, several dysregulated genes were involved
in pathways associated with cancer-related processes
(Nowacka-Woszuk et al.: Sci Rep. 2026, doi:10.1038/
s41598-026-57690-0). Analyses of piRNA and IncRNA
expression also revealed numerous alterations in unde-
scended testes. Comparative analysis of the spatial tran-
scriptomic profile of an inguinal testis from a dog with
isolated unilateral cryptorchidism, an abdominal testis
from an individual with unilateral cryptorchidism accom-
panied by other reproductive tract abnormalities, and
scrotal testes from the same dogs, using Visium Spatial
Gene Expression technology, revealed an altered archi-
tecture of mRNA expression in the undescended testes,
occurring predominantly in somatic cells and particu-
larly in Sertoli cells.

In summary, the results of our studies indicate that
undescended testes in dogs exhibit profound alterations
in the transcriptome of protein-coding genes as well
as non-coding RNA genes, epigenetic mechanisms, and
the structure of 3'UTR regions. Given the substantial
similarity between canine and human cryptorchidism,
as well as the greater availability of testicular tissues
for molecular analyses from affected animals, studies
in dogs provide a unique opportunity to investigate the
consequences of impaired testicular descent. Increasing
knowledge of the molecular mechanisms associated with
canine cryptorchidism may contribute to a better under-
standing of the etiology of this defect in other mamma-
lian species, including humans.

This study was funded by the National Science Centre, Poland,
grant no. 2023/51/B/NZ9/01165.
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Sertoli cells provide an optimal microenvironment for
the development of male germ cells, on one hand due
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to the blood—-testis barrier, which controls the passage
of substances into the seminiferous epithelium, and on
the other hand due to the production of signaling factors
and nutrients for spermatogenic cells. Growing evidence
suggests that the proper course of spermatogenesis is
associated with the sequential utilization of different
substrates and bioenergetic pathways by developing germ
cells (Rong i wsp.: Andrology. 2026, 14(7), 2032-2056).
The preferred substrate and key energy source for meiotic
and postmeiotic cells is lactate produced via Sertoli cell
glucose metabolism. The metabolic requirements of devel-
oping germ cells, as well as the energy needs of Sertoli
cells, are also met owing to the ability of Sertoli cells to
catabolize fatty acids (Llavanera et al.: Andrology. 2026,
doi: 10.1111/andr.70316).

The energy metabolism of Sertoli cells undergoes
complex hormonal regulation involving both hormones
of the hypothalamic—pituitary—testicular axis — follicle-
stimulating hormone (FSH), androgens, and estrogens

— as well as metabolic hormones such as thyroid hor-
mones, insulin, glucagon-like peptide 1 (GLP-1), leptin,
and ghrelin (Rato et al.: Histol Histopathol. 2016, 31,
499-513; Llavanera et al.: Andrology. 2026, doi: 10.1111/
andr.70316; Dasso et al.: Biochimie. 2026, 243, 59-69).
Recent studies have revealed that lactate and fatty acids
are not only a source of energy, but also act as sign-
aling molecules, controlling a range of cellular processes
through specific receptor proteins. The significance of
this signaling in the seminiferous epithelium remains
poorly understood, with available data mainly concerning
peroxisome proliferator-activated receptors (PPARs) that
bind fatty acids and their derivatives (Santoro et al.: Hum
Reprod. 2020, 35, 2072-2085). Despite significant pro-
gress made in recent decades through studies on cell and
animal models, elucidating the molecular interactions
of hormonal pathways and metabolic signals involved in
the control of Sertoli cell function remains a challenge.
Current research, including studies conducted by our
team, focuses on identifying factors that control PPAR
signaling, as well as clarifying the significance and regu-
lation of free fatty acid receptors (FFARs) signaling in
the seminiferous epithelium.

Understanding the molecular aspects of energy metab-
olism regulation in Sertoli cells is particularly relevant
in the context of the high prevalence of metabolic dis-
orders, which are known risk factors for male infertility
(Cannarella et al.: Mol Aspects Med. 2024, 97, 101273).
Evidence from experimental and clinical studies suggests
that systemic metabolic disorders, primarily obesity and
diabetes, as well as exposure to exogenous endocrine-
disrupting chemicals, can impair the metabolic coupling
between Sertoli cells and germ cells, ultimately leading
to reduced semen quality and subfertility (Criséstomo et
al.: Methods Mol Biol. 2018, 1748, 129-155; Rong et al.:
Andrology. 2026, 14(7), 2032-2056). Investigating the
mechanisms that control Sertoli cell metabolic homeo-
stasis under physiological conditions, during metabolic
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stress, or in disease models may therefore contribute to
identifying potential therapeutic targets for preserving
male fertility under adverse metabolic conditions.

Supported by the National Science Centre, Poland, program
Preludium 21 (2022/45/N/NZ3/02882).
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Energy balance, the abundance of adipose tissue, and its
deposition in the body are regulated by the hormonal
system. Abnormal sex hormone function contributes to
disruptions in energy metabolism and obesity, involving
glucose and insulin secretion and the lipogenesis/lipolysis
balance (Hemat Jouy et al.: Biomedicines. 2024, 12(9),
2129). White adipose tissue acts as an endocrine gland,
producing biologically active adipokines that directly
regulate the physiology of the entire organism. The
influence of these hormones on the female reproduc-
tive system, including pregnancy, is currently well under-
stood. Little data exists on the role of adipokines in the
health and diseases of the male reproductive system.
To further explore and identify research paths neces-
sary to understand how adipokines signal the body’s
metabolic status to gonadal cells, studies were under-
taken in male model animals (boars, dogs, laboratory
rodents) and on tissues from patients diagnosed with
azoospermia. The most important results show that the
main adipokines, leptin and adiponectin, are regulated by
gonadotropin-releasing hormone (GnRH), affecting sper-
matogenesis (blocking GnRH decreased adipokine levels,
spermatogenesis is impaired, and boars accumulated
adipose tissue) (Kotula-Balak et al.: Med Weter. 2022,
78(10), 497-502). Adipokines are controlled by andro-
gens (after antiandrogen administration to rats, changes
in the expression of intercellular junction proteins in
the blood-testis barrier and steroidogenic proteins were
found) (Brzoskwinia et al.: Int J Mol Sci. 2020, 21(12),
4439). In seasonally breeding rodents, leptin and adi-
ponectin influenced the steroidogenic activity of Leydig
cells (inhibition of estrogen binding to membrane G pro-
tein-coupled estrogen receptor (GPER) reduced the con-
centrations of adipokines, which interacted with other
proteins regulating the lipid homeostasis of Leydig cells)

(Milon et al.: Gen Comp Endocrinol. 2019, 1271, 39-48).
High levels of estrogen and leptin were noted in dogs with
cryptorchidism and germ cell tumors, whereas in dogs
with Leydig cell tumors, genome sequencing revealed
impaired lipid homeostasis and reduced expression of
lipid metabolism genes (Ramisz et al.: Ann Anat. 2021,
234,151606; Kotula-Balak et al.: Animals (Basel). 2026,
16(13), 2005). Also, in patients with Leydig cell tumors,
high levels of estrogen, leptin, and adiponectin were
demonstrated, along with impaired expression of lipid
balance genes, including steroidogenesis (Wolski et al.:
Reprod Biol. 2024, 24(2), 100890). Interestingly, patients
had an elevated body mass index (BMI), and adipocyte-
like cells were found in the tumor tissue. These findings
shed light on the crucial role of adipokines in gonadal
function in health and disease. Local interactions of
adipokines with steroid hormones appear particularly
promising for diagnostic and clinical approaches.

Funding: National Science Center grants: SONATA BIS 5
(2015/18/E/NZ4/00519), OPUS 12 (2016/23/B/NZ4/01788)
and OPUS 26 (2023/51/B/NZ4/00889).
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Couple infertility is a growing medical, social, and eco-
nomic worldwide problem. It is estimated that one in
six people of reproductive age experiences infertility at
some point in their lifetime. The male factor (both iso-
lated and coexisting with the female factor) is diagnosed
in approximately half of cases (WHO 2025). Currently,
standard semen analysis performed in accordance with
the recommendations of the World Health Organization
(WHO) still remains the basic diagnostic tool (WHO
2021). However, the basic semen analysis is limited to
predict male fertility/infertility. As is highlighted by the
editors of the WHO recommendations, normal semen
parameters are not synonymous with fertility. In con-
trast, abnormalities identified in routine semen analysis
do not constitute diagnostic criteria for male infertility
but merely reflect normal or impaired spermatogenesis
(WHO 2021). Idiopathic and unexplained infertility rep-
resent particularly important diagnostic challenges, espe-
cially unexplained infertility, in which no identifiable
causes of fertility issue are known. So, there is a need to
identify biomarkers with clinical utility for detecting the
male factor of infertility and predicting the likelihood
of reproductive success. Growing attention is being paid
to extended and advanced biomarkers of semen quality,
particularly sperm nuclear DNA integrity and markers of
oxidative stress (Achermann et al.: Andrology. 2026, doi:
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10.1111/andr.70369; Cheng et al., 2026.: Transl Androl
Urol. 15(8), 304. doi: 10.21037/tau-2026-0544; Hallak
et al.: Antioxidants (Basel). 2026, 15(8), 937; Peramo et
al.: Front Med (Lausanne). 2026, 13, 1870154; WHO
2025). Therefore, the aim of our studies was to assess
selected semen parameters in the context of impaired
fertility and to determine their potential usefulness in
diagnostic and therapeutic management.

In four studies conducted at the Department of
Histology and Developmental Biology of the Pomeranian
Medical University in Szczecin, the effects of: 1) varico-
cele; 2) leukocytospermia; 3) low sperm motility; and
4) abnormal body mass index (BMI) and waist-to-hip
ratio (WHR) on semen quality were analyzed. For this
purpose, in addition to standard semen analysis, sperm
nuclear DNA fragmentation was assessed using the
sperm chromatin dispersion test (SCDt), normalized
static oxidation-reduction potential in semen (nsORP)
and total antioxidant capacity of seminal plasma (TAC)
were measured, and the ability of spermatozoa to bind
to hyaluronic acid was evaluated using the hyaluronan
binding assay (HBA).

The studies demonstrated: 1) a higher percentage of
spermatozoa with fragmented DNA (sperm DNA frag-
mentation index, SDF index) and higher nsORP in semen
in infertile men, both with varicocele and without this
pathology, compared with the control group (men with
proven fertility). The groups of infertile men also showed
a higher prevalence and risk for a clinically significant
level of sperm DNA damage (>20% SDF) associated
with the risk for infertility, as well as oxidative stress
in semen (nsORP >1.37 mV/10° sperm cells/mL), com-
pared with the control group; 2) a higher SDF index and
higher nsORP in infertile men with leukocytospermia
>1x10° leukocytes/mL and without leukocytospermia
compared with the control group (men with proven fer-
tility). Importantly, nsORP was higher in infertile men
without leukocytospermia than in patients with leu-
kocytospermia. These data suggest that the presence
of leukocytes is not the only cause of oxidative stress
in semen. Furthermore, this study demonstrated that
both an SDF index >13% and nsORP >1.4 mV/10° sperm
cells/mL had respectively satisfactory and good predic-
tive value for distinguishing fertile from infertile men;
3) a higher SDF index and higher nsORP in the semen
of infertile men with asthenozoospermia (<30% sperm
cells with progressive motility), both in comparison with
infertile men without asthenozoospermia and with the
control group (fertile men and healthy volunteers with
normozoospermia). A higher prevalence and risk for
>20% SDF and of oxidative stress in the semen of men
with asthenozoospermia were also observed compared
with the mentioned groups; 4) in contrast to overweight
and obesity assessed using BMI (BMI >25-29,99 kg/m?,
BMI >30 kg/m?’, respectively), central (abdominal) obesity
assessed base on WHR (WHR >1) was associated with a
significant deterioration in basic semen parameters and
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an increased SDF index; however, no significant effect
was demonstrated on the assessed markers of oxida-
tive stress or on the ability of spermatozoa to bind to
hyaluronic acid.

The obtained results confirm the multifactorial nature
of male infertility and indicate that the diagnosis of infer-
tility should not be based only on standard semen analysis.
Assessment of sperm genome integrity and biomarkers of
oxidative stress may constitute an important complement
to andrological diagnostics and enable more individu-
alized therapeutic management, including appropriate
qualification of patients for therapy aimed at improving
sperm chromatin status and eliminating oxidative stress,
which may contribute to increasing the chances of repro-
ductive success. Moreover this approach can reduce the
risk for inducing reductive stress as a consequence of
antioxidant use in the absence of oxidative stress.
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Environmental factors are physical, chemical, biological
and social elements of the surroundings that signifi-
cantly affect human fertility, both positively and nega-
tively. The environment may affect reproductive capacity
by damaging germ cells, disrupting hormonal balance,
increasing the risk of reproductive system diseases and
impairing general health.

The factors that raise the greatest controversy
regarding their actual effects on male fertility include
electromagnetic radiation, bisphenol A (BPA), phtha-
lates, pesticides and air pollution. The effects of smoking,
excessive alcohol consumption and certain infections on
fertility are much better documented.

For electromagnetic fields generated by mobile phones
and Wi-Fi, the potential effects on semen quality are
particularly debated. Research findings are inconsistent,
and it is difficult to distinguish the effects of radiation
from patterns of device use (Cordelli et al.: Environ Int.
2024, 185, 108509). Plastics, BPA and certain other
endocrine-disrupting substances may affect the repro-
ductive system, but the significance of typical everyday
exposures in humans remains under investigation (Li
etal.: Toxics. 2024, 12(4), 294). Phthalates, used in plas-
tics and cosmetics among other products, are suspected
of affecting sex hormone secretion and semen quality,
but the magnitude of these effects in humans is diffi-
cult to determine unequivocally (Radke et al.: Environ
Int. 2018, 121(Pt 1), 764-793). Some studies indicate
that occupational or environmental exposure to pesti-
cides impairs semen parameters; however, the findings
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depend on the substance and exposure level (Giulioni
et al.: Andrology. 2022,10(7), 1250-1271). Studies of air
pollutants, including particulate matter (PM): PM2.5 and
PM10, and nitrogen dioxide (NO,), suggest adverse effects
on semen quality and female fertility, but a clear causal
relationship is difficult to establish (Xu et al.: Sci Total
Environ. 2023, 870, 161892). Testicular overheating is
known to temporarily impair spermatogenesis, whereas
the extent of its effects on actual fertility remains less
certain (Sheynkin et al.: Hum Reprod. 2005, 20(2), 452—
455). Chronic stress may affect hormone secretion, ovu-
lation, libido and semen parameters, but its precise effect
on the probability of conception is difficult to separate
from other factors (Li et al.: Fertil Steril. 2011, 95(1),
116-123). The effects of alcohol are well documented
at high exposure levels, but less clear at low exposure
levels (Nguyen-Thanh et al.: Heliyon. 2023, 9(5), e15723).

In many cases, current knowledge of the effects of
environmental factors on male reproductive capacity
does not allow their actual impact on fertility to be deter-
mined unequivocally. Some experiments were conducted
in animal models, preventing direct extrapolation of the
findings to humans. Other significant obstacles to inter-
preting research findings include simultaneous exposure
to other potentially harmful factors, determining toxic
doses, individual defence mechanisms, and identifying
the point at which impaired semen parameters have a
meaningful effect on fertility.
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Aging, obesity, and metabolic disorders have been demon-
strated to contribute to dysfunction of the hypothalamic—
pituitary-testicular (HPT) axis, reduced testosterone
levels, and impaired spermatogenesis. In the preceding
decade, there has been a considerable increase in the
interest in interventions with geroprotective potential,
due to advances in our understanding of the molecular
and cellular mechanisms underlying aging. These inter-
ventions target key mechanisms of aging, including
AMPK/mTOR signaling pathways, mitochondrial dys-
function, oxidative stress, and chronic inflammation.
A critical evaluation of the impact of various inter-
ventions, including metformin, sodium-glucose co-
transporter 2 (SGLT?2) inhibitors, glucagon-like peptide-1
receptor (GLP-1R) agonists, taurine, fisetin, and rapa-
mycin, on the androgen profile in men, suggests that the
most substantial clinical evidence is currently available
for GLP-1R agonists. In men suffering from obesity and
functional hypogonadism, treatment with these agents

has been demonstrated to be associated with increased
total testosterone levels and potential improvements
in selected semen parameters. The findings regarding
metformin remain inconsistent, while clinical evidence
for SGLT?2 inhibitors is still limited. Taurine, fisetin and
resveratrol have demonstrated potential gonadoprotec-
tive effects, primarily in preclinical studies.

Despite its geroprotective potential, rapamycin has
been associated with impaired steroidogenesis and sper-
matogenesis. In men receiving immunosuppressive doses
of sirolimus, reduced testosterone levels, increased gon-
adotropin secretion, oligozoospermia or azoospermia,
and impaired sperm motility have been reported, with
these effects often being reversible following drug dis-
continuation. However, it remains unknown whether
similar risks are associated with the low-dose, intermit-
tent regimens being investigated in geroscience.

It is hypothesised that geroprotective interventions
will eventually become part of the prevention and man-
agement of late-onset hypogonadism, particularly its
functional form associated with obesity and meta-
bolic disorders, by targeting mechanisms of aging and
improving HPT axis function. The integration of these
substances into clinical andrological practice will neces-
sitate the provision of evidence from clinical trials dem-
onstrating sustained improvements in endocrine and
reproductive function, in addition to an acceptable safety
profile. This is to be distinguished from merely favour-
able changes in biomarkers of ageing.
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Semen testing is an integral and fundamental part of
the diagnosis of male fertility. However, establishing ref-
erence standards for the entire global male population
still remains a major challenge, both epidemiological
and clinical. Over the past four decades, a large group of
authors have noted a marked decline in the quality of the
examined parameters of male sperm. This raises great
concerns for the reproductive health of men today and
in the future, especially given the significant dynamics
of adverse changes. Many analyses are also devoted to
trying to answer where the source of such unfavorable
trends lies. These include lifestyle changes, increased and
facilitated access to stimulants, environmental changes
and including ever-increasing industrialization, oxida-
tive stress and its impact on sperm DNA, endocrine dis-
trupting chemicals (EDCs.

Increased exposure to EDCs, such as pesticides, her-
bicides, bisphenol A (BPA), phthalates, polychlorinated
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biphenyls (PCBs) and heavy metals, is thought to con-
tribute significantly to sperm quality. These substances
are so widespread that children come into contact with
them already in fetal life, then in childhood and adoles-
cence, and finally in the reproductive period, undoubt-
edly affecting the reproductive abilities of modern men.

When analysing the impact of individual environ-
mental factors — chemical and individual such as con-
comitant diseases, quality of lifestyle — we still do not
have the tools to help us determine which factor in a par-
ticular clinical case of an infertile man may have a pre-
dominant negative impact.

Marta Grabowska, Matgorzata Piasecka

THE EFFECTS OF IMMUNOSUPPRESSIVE
DRUGS ON THE MALE REPRODUCTIVE
SYSTEM - EXPERIMENTAL AND CLINICAL
STUDIES

Department of Histology and Developmental Biology, Faculty
of Health Sciences, Pomeranian Medical University in Szczecin,
Szczecin, Poland

e-mail: marta.grabowska@pum.edu.pl

Immunosuppressive drugs are used to treat patients who
have undergone vascular organ transplantation, as well
as in the treatment of autoimmune and inflammatory
diseases of various etiologies. In transplantology, the
primary goal of immunosuppression is to prevent graft
rejection through controlled modulation of the recipi-
ent’s immune response (Claeys and Vermeire: J. Immunol.
Sci. 2019, 3, 14-21). Advances in immunosuppressive
strategies have led to the development of treatment reg-
imens based on the concurrent use of drugs with dif-
ferent mechanisms of action, which allows for adequate
immunosuppressive efficacy while minimizing the tox-
icity of individual agents. In clinical practice, conven-
tional maintenance therapy regimens typically consist
of a combination of calcineurin inhibitors, antiprolif-
erative drugs, and corticosteroids (Opatka et al.: J. Clin.
Med. 2023, 12, 6935).

Calcineurin inhibitors, primarily cyclosporine A and
tacrolimus, remain a cornerstone of maintenance immu-
nosuppression regimens following organ transplanta-
tion. However, their long-term use is associated with
a risk of adverse effects affecting multiple organs and
systems (Hansen et al.: Acta Physiol. 2025, 241, 70047,
Opatka et al.: J. Clin. Med. 2023, 12, 6935), as well as
metabolic and hormonal disorders. Furthermore, clinical
and experimental studies have demonstrated the adverse
effects of these drugs on the male reproductive system
(Tauchmanova et al.: Hum. Reprod. 2004, 19, 867-873;
Chen et al.: Biomed. Res. Int. 2013, 690382; Grabowska
et al.: Sci. Rep. 2025, 15, 42612), which is of particular
importance for patients of reproductive age. However,
the potential impact of calcineurin inhibitors on male
fertility has not yet been fully elucidated.
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Experimental data have shown that cyclosporine A
may adversely affect various components of the male
reproductive system, such as the epithelium of seminif-
erous tubules, Leydig cells, epithelium of the epididymal
duct, and accessory glands. In experimental models,
changes in the male gonad induced by cyclosporine A
were generally dose- and time-dependent. These included,
among others, impaired spermatogenesis, desquamation
of the cells of seminiferous epithelium, abnormalities in
Sertoli cells, Leydig cell atrophy, and impaired steroido-
genesis. These changes were accompanied by a decrease in
sperm concentration and motility, as well as abnormali-
ties in sperm morphology and the maturation process
in the epididymis. Tacrolimus administration was also
associated with changes in the gonads and a deteriora-
tion in semen parameters (Grabowska and Piasecka: Int.
J. Mol. Sci. 2026, 27(19), 8501).

In the case of multi-drug immunosuppressive regi-
mens based on calcineurin inhibitors, experimental studies
have shown changes in the morphology of the gonads,
epididymis, and prostate gland depending on the protocol
used (Grabowska et al.: Int. J. Environ. Res. Public Health
2020, 17,4614; Grabowska et al.: Sci. Rep. 2025, 15, 42612).
In contrast, clinical studies revealed that post-transplant
disorders of the hypothalamic—pituitary—gonadal axis
and deterioration in semen quality were often transient,
and these parameters improved significantly during long-
term follow-up. It is worth noting that the interpretation
of clinical data is complicated by factors such as chronic
kidney disease, prior dialysis, graft function, exposure
to glucocorticoids, and comorbidities (Grabowska and
Piasecka: Int. J. Mol. Sci. 2026, 27(19), 8501).

The available literature has revealed evidence of a pos-
sible association between exposure to calcineurin inhib-
itors and male reproductive dysfunction, particularly
with higher experimental doses and long-term exposure.
However, the available clinical data are insufficient to
unequivocally confirm the long-term and specific gon-
adotoxic effects of these drugs. It is worth noting that
many men of reproductive age report a desire to regain
fertility after organ transplantation, which poses addi-
tional therapeutic challenges.

Funding: National Science Centre of Poland, MINIATURA 5
grant No. DEC-2021/05/X/NZ7/00721.

Joanna Jurewicz

ENDOCRINE-DISRUPTING CHEMICALS IN
THE CONTEXT OF MALE FERTILITY: FROM
EXPOSURE TO BIOLOGICAL EFFECTS

Department of Chemical Safety, Nofer Institute of Occupational
Medicine, Lodz, Poland
e-mail: joanna jurewicz@imp.lodz.pl

Endocrine-disrupting chemicals (EDCs) are substances
capable of interacting with the endocrine system
and interfering with its normal function, leading to
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alterations in hormone synthesis, action and/or metabo-
lism, thereby affecting human health, particularly repro-
ductive health. EDCs may affect the male reproductive
system through disruption of the hypothalamic—pitui-
tary—gonadal axis, steroidogenesis, and Sertoli and Leydig
cell function (Minguez-Alarcén et al.: Fertil Steril. 2023,
120(6), 1138-1149).

The growth of global industrial activity has resulted
in increased human exposure to a wide range of modern
EDCs, including phthalates, bisphenol A, triclosan, poly-
brominated diphenyl ethers and many others. Due to
their widespread production and use, these compounds
are commonly present in environment. Exposure may
occur through food, water and air, as well as through
contact with plastics, cosmetics and plant protection
products. As many of these chemicals are relatively new
and remain only partly regulated by current legislation,
a better understanding of their properties and potential
effects on reproductive health is of particular importance.

The presentation will provide an overview of epidemio-
logical studies investigating the effects of selected EDCs
on male fertility, together with information on sources
of exposure, including exposure to chemical mixtures,
their occurrence and properties, the quality of epidemio-
logical evidence, and existing regulatory approaches for
these substances.

Knowledge concerning the effects of EDCs on male
reproductive health remains limited. For only some of
the investigated compounds is there sufficiently con-
sistent evidence demonstrating an adverse effect on
male fertility. However, given the widespread nature
of exposure, there is a need for reliable risk assessment
and, where appropriate, the introduction of regulatory
measures aimed at limiting the use of these substances.

SESSION 7 (urological session) — The role of
surgical intervention in andrology

Agnieszka Chomicz

SURGERY OF THE MALE GENITALIA - MINOR
PROCEDURES

AndroClinic Medical Center, Bialystok, Poland
e-mail: info@drchomicz.com

Minor andrological procedures represent a rapidly devel-
oping area of clinical practice. Modern andrology and
urology combine traditional therapeutic interventions
with an increasing demand for aesthetic procedures on
the male genitalia, utilizing advanced surgical tech-
nologies. The purpose of this video presentation is to
discuss key technical aspects, critical decision-making
points, and potential surgical pitfalls associated with
minor andrological procedures — whether reconstruc-
tive, therapeutic, or aesthetic in nature.

The video material highlights essential aspects of
selected procedures involving the male genitalia. It
covers both medically indicated interventions (e.g.,

circumcision, frenuloplasty) and aesthetic andrological
procedures, including penile and scrotal augmentation.
Particular attention is given to modern surgical tech-
niques employing a carbon dioxide (CO,) surgical laser.

Rather than providing a step-by-step walkthrough
of the procedures, the video focuses on an analysis of
the most significant operative nuances. The benefits of
using a CO, laser — such as cutting precision and excellent
intraoperative hemostasis — are presented. A significant
portion of the presentation is dedicated to discussing
potential pitfalls that a surgeon may encounter during
tissue contouring, along with practical strategies to avoid
them, thereby minimizing the risk of complications and
optimizing cosmetic outcomes.

Modern andrological surgery requires the surgeon
not only to be proficient in conventional therapeutic pro-
cedures but also to adapt to modern technologies and
understand the aesthetic standards for male genitalia.
Awareness of intraoperative pitfalls is key to ensuring
high procedural safety and patient satisfaction.

Piotr Pawet Swiniarski

MALE GENITAL SURGERY - MAJOR SURGICAL
PROCEDURES

MENVITA - Andrology and Sexual Health Centre, Warsaw, Poland;
Department of Urology and Andrology, Ludwik Rydygier Collegium
Medicum in Bydgoszcz, Nicolaus Copernicus University in Torun,
Poland

e-mail: piotr.swiniarskiehotmail.com

Surgery of the male genital organs encompasses a broad
spectrum of reconstructive and operative procedures
aimed at treating conditions with complex anatomical
and functional characteristics, as well as restoring proper
function and improving patients’ quality of life. Major
interventions involving the penis, scrotum, and male
genital organs require not only advanced surgical skills
but also individualized planning, careful patient selec-
tion, and consideration of long-term functional and aes-
thetic outcomes.

This presentation will focus on selected aspects of
extensive surgical procedures in andrology, with par-
ticular emphasis on indications for surgery, available
techniques, reconstructive options, and key intraopera-
tive and postoperative challenges. The discussion will
cover the importance of the surgeon’s experience, the
optimization of perioperative management, and the
selection of the most appropriate method based on the
patient’s specific needs and expectations. Special atten-
tion will be given to potential complications, the limi-
tations of current techniques, and the significance of
long-term treatment outcome assessment. The objective
of this presentation is to provide a practical perspective
on major surgical procedures involving the male genital
organs and to highlight the critical factors that influence
safety, efficacy, and patient satisfaction.
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Pawet Jedrzejczyk

MICROSURGICAL PROCEDURES IN
ANDROLOGY

Gen Clinic, Warsaw, Poland
e-mail: pawel.jedrzejczykegenclinic.pl

Microsurgery is used to treat selected causes of male
infertility and to retrieve sperm for assisted reproduction.
This lecture reviews the indications, technical principles
and limitations of microsurgical varicocele repair and
sperm retrieval procedures. Patient selection requires
assessment of both partners, considering the cause of
infertility, the female partner’s ovarian reserve and the
couple’s reproductive.

The lecture will cover subinguinal microsurgical
varicocelectomy with identification and preservation
of arteries and lymphatic vessels. A separate section
will address microsurgical epididymal sperm aspiration
(MESA) in obstructive azoospermia and microdissection
testicular sperm extraction (mTESE). In non-obstructive
azoospermia, mTESE enables exploration for focal areas
of preserved spermatogenesis while aiming to minimise
tissue removal and preserve testicular blood supply.

Particular attention will be paid to preoperative hor-
monal and genetic assessment, collaboration with the
embryology laboratory, cryopreservation and the risk
of complications, including impaired testicular endo-
crine function. Outcome assessment should distinguish
improvement in semen parameters, successful sperm
retrieval and live birth. The lecture aims to provide prac-
tical principles for selecting the appropriate procedure
and establishing realistic treatment expectations.

Lukasz Kupis
VASECTOMY AND ITS MICROSURGICAL
REVERSAL

Private Medical Practice — Dbam o ptodnos¢ z dr Lukasz Kupis,
Warsaw, Poland
e-mail: kupis.lf@egmail.com

Vasectomy is a highly effective, minimally invasive
method of permanent male contraception, performed as
an outpatient procedure under local anaesthesia (Schlegel
et al.: Journal of Urology, 2026, 215(3), 240-249). The
possibility of surgical reversal does not alter the need for
patient selection and counselling appropriate to a pro-
cedure intended to be permanent. The most commonly
used no-scalpel technique is associated with a minimal
risk of complications and short recovery. The choice of
vasal occlusion method—ligation, clips and/or cauter-
isation of the vasal ends—depends on the surgeon’s
preference (Fischer and Grantmyre: BJU International,
2000, 85, 1085-1088; Patel and Smith: Asian J Androl.
2016, 18(3), 365-371; Puri et al.: 2026, 215(5S), e257;
Schlegel et al.: Journal of Urology, 2026, 215(3), 250-255).
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Post-vasectomy pain syndrome (PVPS) is a relatively rare
complication that impairs quality of life in a small pro-
portion of patients (Lesliei et al.: BJU Int, 2007, 100(6),
1330-1333). Conservative management is sufficient
in most cases, while surgery is required much less fre-
quently. The success of vasectomy must be confirmed by
semen analysis performed after 12 weeks and at least
20 ejaculations. Additional contraception is necessary
until procedural success has been confirmed (Schlegel et
al.: Journal of Urology, 2026, 215(3), 240-249).

Microsurgery is the gold standard for vasectomy
reversal. Approximately 5% of men who have undergone
vasectomy will seek reversal because of a change in their
reproductive plans or, less frequently, post-vasectomy
pain syndrome. Given its substantially greater surgical
complexity, vasectomy reversal requires careful patient
selection, including assessment of the female partner’s
fertility potential, as well as appropriate technical pre-
paration (Patel and Smith: Asian J Androl. 2016, 18(3),
365-371; Schlegel et al.: Journal of Urology, 2026, 215(3),
250-255). Success is assessed using two outcomes: the
return of sperm to the ejaculate and the pregnancy rate.
Both depend on the operating surgeon’s experience and
the interval since vasectomy. Current scientific evidence
indicates that these rates are 97% and 76%, respecti-
vely, when reversal is performed less than 3 years after
vasectomy, compared with 71% and 30% more than 15
years after vasectomy (Patel i Smith: Asian J Androl.
2016, 18(3), 365-371). Patient selection must always take
the female partner’s age into account, as it significantly
affects the couple’s fertility and, consequently, pregnancy
rates. Vasectomy reversal remains more cost-effective
than sperm retrieval followed by in vitro fertilisation
with intracytoplasmic sperm injection (ICSI), particularly
when the female partner is younger than 40 years (Patel
and Smith: Asian J Androl. 2016, 18(3), 365-371; Puri
et al.: Journal of Urology, 2026, 215(5S), e257).

SESSION 8 — Male Sexology - Is it just about
PDE-5 inhibitors? (panel discussion)

SESSION 9 - A men’s health menagment
across different age groups

Dariusz Katka"?, Malgorzata Biernikiewicz®

RESISTANCE TRAINING AS A FORM OF
THERAPY: EFFECTS ON TESTOSTERONE,
INSULIN SENSITIVITY, AND METABOLISM
ACROSS DIFFERENT STAGES OF A MAN’S LIFE

'Department of Physiotherapy in Internal Diseases and Oncology,
Wroclaw University of Health and Sport Sciences, Wroclaw, Poland;
*Men’s Health Center, Wroclaw, Poland

e-mail: dariusz.kalka@gmail.com

Resistance training is currently regarded not only as a
method for increasing muscle strength and mass, but
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also as an important component of the prevention and
management of age-related metabolic disorders (Syed-
Abdul: Curr Aging Sci. 2021, 14(1), 5-9). Its relevance
to men’s health stems from the role of skeletal muscle in
glucose homeostasis, insulin sensitivity, body composi-
tion, energy expenditure, and regulation of the hypotha-
lamic-pituitary—gonadal axis (An et al.: Arch Gerontol
Geriatr. 2024, 126, 105530). These effects may have dif-
ferent clinical implications at different stages of life.

In young men, resistance training induces neuromus-
cular adaptations, muscle hypertrophy, and transient
post-exercise changes in anabolic hormone concentra-
tions (Svensson et al.: Nutrients. 2026, 18(14), 2307). A
single exercise session may cause a transient increase
in testosterone levels, whereas regular training does
not necessarily result in a sustained increase in resting
testosterone concentrations. Its clinical relevance may
therefore derive primarily from improvements in the
metabolic milieu and a reduction in factors that promote
functional hypogonadism.

In middle age, reductions in visceral adiposity, impro-
vements in insulin sensitivity, and prevention of declines
in muscle mass and quality become increasingly important
(Strasser et al.: Obes Rev. 2012, 13(7), 578-591). These
effects may indirectly support normal gonadal axis func-
tion, as obesity, insulin resistance, and chronic inflam-
mation are associated with lower testosterone levels.

In older men, resistance training assumes particular
therapeutic importance. Progressive loss of muscle mass,
strength, and physical function contributes to sarco-
penia, impaired glucose metabolism, an increased risk
of falls, and loss of independence (Negaresh et al.: Int
J Prev Med. 2019 10, 29; Paunksnis et al.: Aging Male.
2018, 21(2), 106-110).

Regular resistance training may limit these processes
by increasing muscle strength and mass, improving skel-
etal muscle glucose utilization, and exerting favorable
effects on body composition and metabolic function, even
when its impact on resting testosterone concentrations
remains limited.

Nadia Sawicka-Gutaj
DOES A MALE PCOS EQUVALENT EXIST?

Department of Endocrinology, Metabolism and Internal Medicine
Poznan University of Medical Sciences Poznan, Poland
e-mail: nsawicka@ump.edu.pl

Policystic ovary syndrome (PCOS) is defined as an ovarian
dysfunction. However, insulin resistance, diabetes mel-
litus type 2, aterogenic lipid profile are considered as
metabolic features of PCOS, which can lead to increased
cardiovascular risk in this group of patients. A male PCOS
equivalent consists with clinical features such as early
androgenic alopecia, acne, obesity, as well as laboratory
abnormalities: hyperglycaemia, elevated adrenal andro-
gens, low sex hormone binding globulin level. Genetic

studies found association between genetic risk factors
of PCOS in females nad cardiometabolic features in
males. Several quiestions remain unanswered, among
others testosteron concentration and association between
male equivalent of PCOS and reproductive function.

Piotr Pawyza

CAN MUSCLE MASS BE MAINTAINED
WITHOUT A GYM? CALISTHENICS - FROM
PHYSICAL FITNESS TO SARCOPENIA
PREVENTION

Men’s Health Center, Wroclaw, Poland
e-mail: silaczpyza@wp.pl

Maintaining muscle mass and strength is one of the
key components of healthy ageing, while progressive
loss of muscle tissue increases the risk of sarcopenia,
falls, loss of independence, and metabolic disorders
(Lu et al.: Exp Gerontol. 2026, 216, 113085; Li et al.:
Catheter Cardiovasc Interv. 2026, 107(4), 1005-1017).
Although resistance training is considered the primary
strategy for counteracting these changes, it does not
necessarily require access to a gym or specialized equip-
ment (Young et al.: Am J Lifestyle Med. 2026, 20(7),
15598276261454617). Calisthenics, which uses body
weight as a source of resistance, may represent a prac-
tical and accessible form of resistance training across
different age groups.

The effects of calisthenics depend primarily on pro-
viding sufficient mechanical overload, progressively
increasing exercise difficulty, and maintaining training
regularity. Exercises such as squats, lunges, push-ups,
pull-ups, and their modifications may improve muscle
strength, muscle function, and neuromuscular control
and, when performed at an adequate intensity, may also
contribute to the maintenance or increase of muscle
mass. This is particularly important in older adults, in
whom the decline in muscle strength often precedes a
substantial reduction in muscle mass and is associated
with impaired physical function and loss of independence.
Appropriately designed calisthenic training may there-
fore represent an effective, low-cost, and widely acces-
sible strategy for supporting muscle health throughout
the lifespan.

Monika Stotyhwo-Gofron®, Paulina Peplowska®
PROTEIN IN THE TREATMENT OF OBESITY IN
MEN ACROSS THE LIFE COURSE

*Clinic for Treatment of Metabolic Disorders, Matarnia Health
Center (NZOZ), Gdansk, Poland; Mediport Clinic, Gdynia, Poland
e-mail: stolyhwo.gofronegmail.com

The lecture concerns outlines principles for optimizing
protein intake in the treatment of obesity in boys
and men across the life course. According to the 2026
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recommendations of the Polish Society for the Treatment
of Obesity (PTLO), published in the June 2026 issue of
Medycyna Praktyczna, in adults with a body mass index

(BMI) >30 kg/m? protein requirements should be cal-
culated using adjusted body weight (AdjBW: ideal body
weight [IBW] + 0.4 x [actual body weight - IBW]), where

IBW corresponds to a BMI = 25 kg/m’. The baseline intake

is 1.2 g/kg AdjBW/day. During incretin-based therapy,
atleast 1.5 g/kgis recommended, with up to 2.0 g/kg in

selected situations, including sarcopenia, intensive resist-
ance training and after bariatric surgery. Benefits also

depend on protein quality and distribution throughout
the day, combined with resistance exercise. In children,
assessment should use age-specific growth charts and

reference body weight, and treatment should involve the

family; adult equations, very-low-energy diets and sports

supplements should not be used routinely. In men with

obesity and symptoms of testosterone deficiency, assess-
ment should include at least two morning testosterone

measurements; weight reduction and physical activity
may improve testosterone levels. In older men, muscle

strength (e.g. handgrip or chair-stand test) and body
composition should be assessed for sarcopenic obesity.
During incretin-based pharmacotherapy, protein intake

and weight-loss rate should be monitored, with reassess-
ment at weeks 4, 12 and 24; loss exceeding 1.5 kg/week
warrants review of treatment and malnutrition risk. Older
adults should aim for approximately 25-30 g of protein at
each main meal. Complete protein sources are preferred.
Branched-chain amino acid (BCAA) supplements are

not recommended routinely. In chronic kidney disease,
protein intake should be individualized, with monitoring
of eGFR (estimated glomerular filtration rate) and UACR
(urine albumin-to-creatinine ratio) (Polish Society for the

Treatment of Obesity: Zalecenia kliniczne postepowania
u chorych na otytos¢ 2026. Medycyna Praktyczna, June

2026, Chapters 7, 10-12 and 18-19).

Jolanta Stowikowska-Hilczer

THE EFFECT OF DIFFERENT NICOTINE
PRODUCTS ON THE ANDROGEN PROFILE
IN MEN: THE IMPORTANCE OF EFFECTIVE
TREATMENT OF NICOTINE DEPENDENCE

Department of Andrology and Reproductive Endocrinology, Medical
University of Lodz, Lodz, Poland
e-mail: jolanta.slowikowska-hilczer@umed.lodz.pl

Nicotine dependence remains one of the most impor-
tant modifiable risk factors for cardiovascular and res-
piratory diseases and cancer. However, its relevance to
men’s health extends beyond these well-established con-
sequences and includes potential effects on the hypotha-
lamic-pituitary—gonadal axis, androgen profile, sexual
function, and fertility (Osadchuk et al.: Front Endocrinol.
2023, 1255304).
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Conventional cigarette smoking results in exposure
not only to nicotine but also to numerous products of
tobacco combustion, including carbon monoxide, poly-
cyclic aromatic hydrocarbons, carbonyl compounds, and
heavy metals. These substances may affect testicular
function through oxidative stress, chronic inflamma-
tion, vascular dysfunction, and direct toxic effects on
Leydig and Sertoli cells. However, the effect of smoking
on testosterone levels remains inconclusive. Some studies
have reported higher total testosterone concentrations
in smokers, which may be related, among other factors,
to alterations in sex hormone-binding globulin (SHBG)
concentrations and hormone metabolism rather than to
an actual improvement in androgen function. Therefore,
interpretation of the hormonal profile in male smokers
should take into account total testosterone, SHBG, and
free testosterone.

In recent years, the modes of nicotine delivery have
changed considerably. In addition to conventional cig-
arettes, electronic cigarettes, heated tobacco products,
and oral nicotine products are increasingly used. These
products differ in their composition and levels of expo-
sure to toxic substances, but most may contribute to
the persistence of nicotine dependence. The absence of
tobacco combustion may reduce exposure to some of the
toxicants present in cigarette smoke; however, it does
not imply the absence of potential adverse effects on
reproductive and hormonal health.

E-cigarettes are of particular interest, as their aerosol
may contain nicotine, thermal degradation products of
propylene glycol and glycerol, flavoring agents, ultrafine
particles, and metals. Data on their effects on the
androgen profile in men remain limited, and findings
from experimental studies cannot be directly extrapo-
lated to clinical practice. Even less is known about the
long-term effects of heated tobacco products and other
novel nicotine products on Leydig cell function, testos-
terone and gonadotropin concentrations, and the risk of
hypogonadism (Montjean et al.: Life 2023, 13(3), 827).

Regardless of the type of nicotine product used,
the evaluation of men with androgen disorders should
include a detailed history of nicotine use, including the
type of product, intensity and duration of exposure,
and concurrent use of multiple products. This is par-
ticularly important because nicotine dependence often
coexists with other factors that may affect testosterone
concentrations, including obesity, metabolic disorders,
alcohol and illicit drug use, chronic stress, and sleep
disturbances.

Therefore, effective treatment of nicotine depend-
ence should be an integral component of comprehensive
men’s health care. The goal of management should not
be limited to reducing the number of cigarettes smoked
but should primarily aim at sustained tobacco cessa-
tion and freedom from nicotine dependence. Behavioral
interventions, medical counseling, and appropriately
selected pharmacotherapy increase the likelihood of
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successful smoking cessation. In andrological practice,
addressing nicotine dependence may therefore represent
an important component of both chronic disease pre-
vention and interventions aimed at preserving normal
hormonal, sexual, and reproductive function in men.

POSTER SESSION

Adam Daniel Durma™? Marek Saracyn®?, Marek Grzelak®,
Agnieszka Grabinska®, Patryk Uciechowski®,
Grzegorz Kamiriski*

A VETERAN OF FOREIGN MILITARY
OPERATIONS AS A MODEL OF A HEALTHY
MIDDLE-AGED MALE - PRELIMINARY
RESULTS

'Department of Endocrinology and Radiosotope Therapy, Military
Institute of Medicine — National Research Institute, Warsaw, Poland;
*Department of Preclinical Sciences, Faculty of Medicine, University
of Warsaw, Warsaw, Poland; *Department of General, Functional,
and Oncological Urology, Military Institute of Medicine — National
Research Institute, Warsaw, Poland; “Urology Outpatient Clinic,
Prostate Cancer Diagnostics and Treatment Center, Military Institute
of Medicine — National Research Institute, Warsaw, Poland
e-mail: adurmaewim.mil.pl

Late-onset hypogonadism (LOH) is a condition charac-
terized by age-related reduction in testosterone levels.
Researchers are seeking risk factors associated with an

increased likelihood of developing hypogonadism, as

well as identifying patient groups that may benefit from

testosterone replacement therapy. The aim of this study
was to assess the prevalence of late-onset hypogonadism

among Polish veterans, evaluate the frequency of focal

testicular lesions, and examine correlations between

body composition parameters and imaging and labora-
tory findings.

The study group consisted of 44 men who participated
in a preventive health program. Participants underwent
questionnaire-based assessments, measurements of total
testosterone in blood serum, prostate-specific antigen
(PSA), and creatinine levels, testicular ultrasound exam-
inations (USG), and body composition analysis using
bioelectrical impedance.

The mean age of participants was 49.3 years (= 5.9).
Self-reported body mass index (BMI) was 27.9 kg/m?
(¢ 3.2), which differed significantly (p = 0.009) from the
measured BMI of 28.4 kg/m® (+ 3.5). The median total
weekly physical activity was 4 hours, including 3 hours
of aerobic exercise and less than 1 hour of anaerobic
training. Participants spent an average of 33.7 hours
(+ 9.7) per week working in a seated position. The mean
androgen deficiency in the aging male (ADAM) question-
naire score was 3.9 (+ 2.9), and the mean IIEF-3 score was
18.7 (+ 4.9). Mean total testosterone concentration was
4.9ng/mL (+ 1.6), mean creatinine level was 1.0 mg/dL
(+ 0.1), and mean PSA level was 1.1 ng/mL (+ 0.7). Mean
testicular volume did not differ significantly between

sides (p = 0.433), measuring 16.3 mL (¢ 5.2) for the left
testis and 17.2 mL (+ 5.0) for the right testis. Testicular
calcifications were detected in 5 out of 44 participants,
epididymal cysts in 5 out of 44, and varicoceles in 9
out of 44. No malignant focal testicular lesions were
identified. Body composition analysis revealed a mean
body fat percentage of 23.4% (+ 4.6), visceral fat per-
centage of 10.8% (z 2.8), and muscle mass percentage
of 72.8% (+ 4.4). The difference between metabolic age
and chronological age was -15.8 years, however, was
not statistically significant (p = 0.291). A negative cor-
relation was found between testosterone concentration
and body fat percentage (R* = 0.309, p = 0.001), visceral
fat (R* = 0.354, p < 0.001), measured BMI (R? = 0.326,
p =0.001), and the difference between chronological and
metabolic age (R* = 0.220, p = 0.008). A positive correla-
tion was observed between testosterone concentration
and muscle mass percentage (R* = 0.305, p = 0.001). The
physical activity level of veterans is lower than recom-
mended standards. Body composition, as well as ADAM
and IIEF-3 questionnaire scores, do not appear to be asso-
ciated with physical activity levels or sedentary working
time. Testicular volume is not correlated with total tes-
tosterone concentration. Total testosterone concentra-
tion is significantly correlated with body composition
parameters and the difference between metabolic and
chronological age.

The findings may suggest the presence of factors other
than physical activity that contribute to abnormal body
weight, as well as a substantial influence of testosterone
levels on body composition and metabolic age among
veterans. The low prevalence of hypogonadism and focal
testicular lesions does not indicate a need for increased
andrological surveillance among veterans.
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Infertility affects around 15% of reproductive couples,
and male infertility accounts for approximately half of
these cases. Asthenozoospermia (AZS) is one of the most
common causes of male infertility. Genetic diagnostic
technologies are crucial for uncovering novel genetic vari-
ants causative of asthenozoospermia. Consanguineous
families offer a valuable, highly informative genetic
dataset with enhanced accuracy in genomic analysis,
thanks to their unique structure.

We performed whole-genome sequencing (WGS) on
three Pakistani consanguineous family samples with
both affected and unaffected individuals with male infer-
tility. We targeted rare nonsynonymous, nonsense, and
frameshift variants (VAF<0.01). We assessed variant path-
ogenicity using prediction tools and verified testis-specific
gene expression and its link to male fertility. We identi-
fied rare variants in G6PD and ODC1I in AZS brothers.

To investigate their roles, we performed CRISPR-
mediated knockout of GEPD and ODC1 in TCam-2 cells
and RNAi-mediated gene silencing in Schmidtea mediter-
ranea. We successfully generated TCam-2 cells with KO of
G6PD and ODC1; however, their functional consequences
remain to be assessed. In S. mediterranea, G6PD silencing
significantly reduced the worm’s locomotion speed and
altered ciliary beat frequency and ventral cilia mor-
phology. In contrast, ODCI silencing caused tissue lysis
and reduced worm length, preventing motility analysis.

RNA-seq analysis showed mild gene expression
changes with G6PD silencing and more significant
changes with ODCI silencing. Thirty differentially
expressed genes related to mitochondrial function,
cytoskeletal organization, and sperm function dis-
played contrasting patterns between the two condi-
tions. These preliminary findings suggest that G6PD and
ODC1 may differentially regulate genes involved in cel-
lular and reproductive functions, possibly by regulating
interconnected pathways through antagonistic effects.
Verification in TCam-2 knockout models will enable
further investigation of their function in male infertility.

Funding: This work was supported by the National Science
Centre in Poland, Grant No.2020/37/B/NZ5/00549.
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Rheumatic diseases are a heterogeneous group of mus-
culoskeletal and connective tissue disorders of auto-
immune, autoinflammatory, metabolic or degenera-
tive origin. Reproductive health in these diseases has
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so far been studied mainly in women, who constitute
the majority of patients: 75-85%. Men account for only
20-30% of rheumatology patients. However, they are
more often affected than women by ankylosing spondy-
litis (AS) and gout, and autoimmune diseases, which are
less common in men, often have a more severe course
and are diagnosed later. The aim of the study was to
review the literature and current recommendations on
the impact of rheumatic diseases and their treatment
on men’s reproductive health.

Chronic inflammation with increased production of
pro-inflammatory cytokines, including tumour necrosis
factor a (TNF-a) and interleukins IL-14, IL-6 and IL-17,
enhances oxidative stress and impairs spermatogen-
esis. Cytokines act antigonadotropically, lowering the
levels of luteinizing hormone (LH) and follicle-stimu-
lating hormone (FSH), which leads to secondary hypogo-
nadism, reduced libido and erectile dysfunction. Reduced
semen quality has been described in men with systemic
lupus erythematosus (SLE), rheumatoid arthritis (RA)
and dermatomyositis. In SLE patients, the percentage of
spermatozoa with DNA fragmentation was significantly
higher than in healthy men (median 62% vs. 25.5%; p
<0.001), despite normal basic semen parameters (Tiseo et
al.: Lupus. 2019, 28(1), 59-65). Testicular damage may
also result from autoimmune orchitis, vasculitis and var-
icocele. Inflammatory arthritis in prospective fathers was
associated with an increased risk of miscarriage: 12.27%
of pregnancies conceived after diagnosis vs 7.53% before
diagnosis; p <0.05 (Perez-Garcia et al.: Rheumatology
(Oxford). 2022, 61(8), 3390-3395). Hyperuricaemia in
men was also associated with poorer outcomes of in vitro
fertilisation (Wu et al.: Andrologia. 2024, 2024 3923652).

Data on the effects of antirheumatic drugs on male
fertility are limited. Cyclophosphamide causes dose-
dependent, irreversible infertility; therefore, sperm cry-
opreservation should be offered before treatment. For
methotrexate and most other drugs, no adverse effect
on semen quality or offspring health has been dem-
onstrated (Pluma et al.: Ann Rheum Dis. 2025, 84(9),
1561-1590). Sulfasalazine may reversibly impair semen
parameters. The guidelines of the American College of
Rheumatology (ACR) recommend discontinuing cyclo-
phosphamide and thalidomide before planned conception
and continuing most other drugs when the disease is
well controlled (Sammaritano et al.; Arthritis Rheumatol.
2020, 72(4), 529-556). The updated recommendations of
the European Alliance of Associations for Rheumatology
(EULAR) cover, for the first time, the safety of drugs used
by prospective fathers. They consider, among others, anti-
malarials, azathioprine, colchicine, glucocorticoids and
biologic drugs as not adversely affecting family planning
in men (Ruegg et al.: Ann Rheum Dis. 2025, 84(6), 910—
926). There are no Polish recommendations in this field.

Rheumatic diseases and their treatment may affect
male fertility through multiple mechanisms. Discussing
reproductive plans should be a standard of care, and
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diagnostics should include extended semen analysis,
including assessment of sperm DNA fragmentation.
Cooperation between the rheumatologist, andrologist,
endocrinologist and the specialist in infertility and
assisted reproduction is necessary.
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Sperm morphology assessment is part of basic semen
analysis, yet it remains its most subjective element.
According to the World Health Organization (WHO), the
Sth centile of the percentage of normal forms in fertile
men is only 4% and should be treated merely as a guide
(Boitrelle et al.: Life. 2021, 11(12), 1368). Monomorphic
teratozoospermia (globozoospermia, macrozoospermia,
acephalic spermatozoa, multiple morphological abnor-
malities of the sperm flagella - MMAF) is usually mono-
genic; however, identifying the genetic cause is not
easy: more than 50 genes have been linked to MMAF
alone, and the cause can be established in only about
50% of patients (Ray: Hum Reprod. 2025, 40(Suppl 1),
deaf097.176; Stallmeyer et al.: Andrology. 2025, 13(5),
1011-1024). Polymorphic teratozoospermia, the type
most commonly encountered in practice, is usually mul-
tifactorial (Atmoko et al.: Transl Androl Urol. 2024, 13(2),
260-273).The aim of the study was a detailed assessment
of sperm morphology including 17 types of defects and
an indication of the limitations of classical assessment.

Papanicolaou-stained semen smears from 274
patients were assessed according to the scheme of
abnormal morphological forms (WHO 2010), covering
8 types of head defects, 4 types of neck and midpiece
defects, 4 types of tail defects and spermatozoa with
excess residual cytoplasm. The mean number of defects
per abnormal spermatozoon (sum of all recognised
defects / number of abnormal spermatozoa) was cal-
culated. Results are presented as medians (lower quar-
tile—upper quartile, Q1-Q3).

The median percentage of normal forms was 2%
(1-2%), and the mean number of defects per abnormal
spermatozoon was 1.41 (1.31-1.54). Amorphous heads
— 34% (26-45%), head vacuolisation — 25% (16-33%),
small acrosome — 24% (16.3-34%) and coiled tail - 15%
(10-23%) predominated.

WHO limits regarding percentage of sperm cells with
normal morphology are set low, and reporting the per-
centage of defects in only four categories (head, mid-
piece, tail, residual cytoplasm) is of little informative

value. A detailed classification of defects provides the
clinician and the patient with much more informa-
tion. Assessment of fixed and stained smears is bur-
dened with artefacts and precludes further use of the
spermatozoon. The future lies in the three-dimensional
assessment of live, unstained spermatozoa. Using digital
holographic microscopy (DHM), we demonstrated a nar-
rower range of values of novel 3D parameters in fertile
men (Kamieniczna et al.: Sci Rep. 2022, 12, 4846).
Similarly, holotomography enables the assessment
of spermatozoa without staining or immobilisation
(Dardikman-Yoffe et al.: Sci Adv. 2020, 6(15), eaay7619).
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Male infertility is a multifactorial condition with a sub-
stantial genetic component. Its etiology encompasses
chromosomal abnormalities, pathogenic sequence vari-
ants, epigenetic alterations, endocrine disorders, infec-
tions, and anatomical abnormalities of the reproduc-
tive tract. Genetic factors are estimated to account for
approximately 15% of male infertility cases. Although
nearly 2,000 genes are implicated in spermatogenesis,
the genetic basis of many infertility phenotypes remains
incompletely characterized.

Chromosomal abnormalities represent an important
cause of male reproductive impairment and are substan-
tially more frequent in infertile men than in the general
population, particularly among those with severely
decreased sperm count. Nevertheless, a considerable pro-
portion of male infertility cases remains idiopathic despite
standard diagnostic evaluation. Increasing evidence impli-
cates epigenetic dysregulation as a potential contributor
to these unresolved cases. Alterations in DNA methyla-
tion patterns, histone post-translational modifications,
chromatin organization, and non-coding RNA profiles
have been associated with impaired spermatogenesis and
abnormal sperm function. These findings highlight the
importance of investigating epigenetic regulation both
during germ cell development and in mature spermatozoa.

Funding: Project No. NdS-11/5P/0288/2024/01 subsidised
from the state budget, granted by the Minister of Education
and Science within the framework of the Programme ‘Science
for Society IT.
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