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1. Roviditések jegyzéke

LH - Luteinizald6 Hormon

FSH - Folliculus Stimulalé6 Hormon
EAU - European Association of Urology
WHO -World Health Organization

HBA - Hyaluronan Binding Assay

TSH - Thyroidea Stimuldld6 Hormon
FDA - Food and Drug Administration
BMI - Body Mass Index

RCT - Randomized Controlled Trial

DFI - DNA Fragmentation Index



2. Bevezetés

"Mindig egész fele torj.
De egésznek lenni ha nem birsz,
Lancszemként illeszd egy nagy egészbe magad."

Friedrich Schiller

Az orvostudomany elképesztd sebességgel valtozik. Ami évekkel ezel6tt még
csak egy elérhetetlen dlom volt, az ma mar valdsadg. Kiilondsen igaz ez az andrologidra.
Ahogy azt a magyar nyelv gyonyoriien leirja, a gyermekaldas egy olyan megfoghatatlan
ajandék, ami nagyon sok par szamara a legfontosabb dolog. Am, sajnos ez nem
mindenkinek lesz elérhetd. Ami masoknak teljességgel természetes, az nagyon sok
embernek csak egy megfoghatatlan 4brand, véagyalom volt éveken keresztiil. De
szerencsére a folyamatos fejlédésnek hala, ma mdar napi rutint jelentenek olyan
technikdk és gyakorlatok, amivel ez a folyamat megvaltoztathatd. De ahhoz, hogy egy
akar fél 6ras miitétet egy orvos el tudjon végezni, felfoghatatlan mértékdi kutatasnak kell
a hattérben 4llnia. Hogy sikeres legyen a beavatkozas, elengedhetetlen a sebészeti
gyakorlat mellett a megfeleld technikai hattér, eszkoztar, a helyes mddszer ismerete €s
kivitelezése.

Viszont, hogy mindez elérhetdvé valjon azok a kutatasok sziikségesek, amibe én
is belekriiltem masodéves koromban.

Teljes mértékben lenyligdozott az Urologiai Klinika Andrologiai Centrumaban
tapasztalt betegcentrikus hozzaallés, a széles korli képzettség, az elmélylilt szaktudas és
az empatia.

Az ember megtapasztalhatta, hogy a vilag élvonalaba tartoz6 kutato és gyogyitod
centrumaban teljesen természetes a csaladias 1égkor és a barati viszony.

A témak, amik itt az asztalra keriilnek, nagyon felkeltették az érdeklédésemet.
Meghokkenve tapasztaltam, hogy egy laikus szamara "kis" betegség mekkora kart tud
okozni. A herevisszértagulat gyogyitdsaval viszont milyen radikalisan lehet pozitivan
megvaltozatni emberek életét.

Ebben a munkédban sok almatlan éjszaka, utanajarkalas, elbizonytalanodas és

kétely volt, amig ez a dolgozat megsziiletett. Masodévesként gyakran nem értettem,



hogy mit miért csindlunk. De ezekben a pillanatokban sokszor csengtek vissza fiilemben

¢s adtak erdt Antoine de Saint-Exupéry szavai:

"Az teszi széppé a sivatagot (...), hogy valahol egy kutat rejt."

Szamomra ez a kuat a palyamunka megsziiletése. Es azok a beszamolok vagy
Excel sorok, amikor azt jegyeztem be, hogy a kismama terhes lett. Boldog vagyok, és
megtiszteltetés szdmomra, hogy részese lehettem, akar csak egy nagyon pici

lancszemként is ennek a folyamatnak.



2.1 A férfimeddoség

2.1.1 A férfi nemi miikodés

A férfi nemi szervek a hugyuti rendszertdl mind felépitésilkkben mind
szerkezetiilkben elvéalaszthatatlanok. A férfi nemi szervrendszer részét képezi a
herezacsko, a benne taldlhato két here. Ugyantgy fontos szerepe van a mellékheréknek,
az onddhodlyagnak az ondovezetéknek, a prosztatdinak. A himvesszé a kozds lezarasat
képezi a hugy- és nemi utaknak.

A herék a magzati élet végére nyerik el végleges helyzetiiket. Ekkor, korai
csecsemOkorban, de legkésdbb egy éves korig az agyékcsatornan keresztiil jutnak el a
herezacskoba.

A nemi érettség a 14-15 ¢életév kornyékén kovetkezik be. A serdiilékor ezen
szakaszaban fejlédnek ki véglegesen a masodlagos nemi jellegek, ekkorra fejléddnek ki a
nemi szervek. Ebben az életkorban kezdddik el a spermiumok érése is.

A pubertés sok tekintetben hoz valtozast a fitk életébe. A megvaltozott, mutalod
hang, a nemi jellegnek megfeleléen kialakuld szérzet, a magdmlés hatterében a
hormonrendszer all. A beindulé androgén hormonok hatasara szamos folyamat megy
végbe a testben, melynek hatasara a fiabol nemzdéképes férfi valik. Ezeknek a
hormonoknak a termelése (ellentétben a ndéi nemmel) nem iddszakos. A férfiak
androgéntermelése egészen az életiik végéig tart.

A serdiilékor idején végbement valtozasok hatdsara a spermatogenezis
folyamatos lesz, és -noha idével csokkend mértékben ugyan- de egészen a férfiak
halélaig fennmarad.

A spermatogenezis a herezacskoban, a herecsatornacskékban (tubuli seminiferi
contorti) kezdodik.

Szamos kiilsé tényezd befolydsolja a spermatogenezis fiziologidjat. A
spermiumtermelés optimalis homérséklete néhany fokkal alacsonyabb, mint a rectalis
hémérséklet. Ez eszencidlis a megfeleld mikddéshez, hiszen maghdmérsékleten (37,5)
jelentdsen kéarosodik a folyamat.

Fontos a megfeleld hormonegyensuly is. A spermatogenezis beinditdsahoz a

gonadotropinok (LH, FSH) sziikségesek. Az FSH a Sertoli sejteken keresztiil kozvetiti a



hatasat, mig az LH a Leydig sejteken keresztiil stimuldlja az androgénszekréciot. Az
androgén hormonok ( kiilon kiemelendd a tesztoszteron) szintén a Sertoli sejteken
keresztiil fejtik ki a hatdsukat a spermatogenezisre. Alacsony androgén koncentracio
mellett nem tud végbemenni a spermiumok érése. A herecsatornacskakon valod atjutés
egyben érési folyamat is.

A herecsatorndcskak végiil a mellékherében egyesiilnek. Ezek a here felsd
polusan taldlhatd szervek igen fontos szerepet toltenek be a spermatogenezis végso
1épésében. Itt a spermiumok tarolasa és tovabbi érése folyik, majd ejakulacidkor innen
keriilnek az ivarsejtek az onddvezetékben (ductus deferens) a prosztatdn keresztiil a
hagycsobe. Ez a koriilbeliil 20 cm hosszisagu csé felel a vizelet tovabbitasa mellett az
ondo kiilvilagra juttatasaért. A himvesszd hiivelybe juttatdsahoz elengedhetetlen az
erekcid. Ez a himvesszd sajatos anatomiai felépitése miatt lehetséges. A pénisz harom
hengeres, merevedésre képes részbdl all. Ezeket barlangos és szivacsos testnek
nevezziik. Szexudlis izgalom hatdsara a barlangos testek vérrel telitddnek, vérrel teli
fesziilo iiregekké alakulnak. A péniszbe vezetd erek kitdgulnak, az elvezetd erek
szlikiilése miatt az erekcid fenntartott lesz. A himvessz6 legvégén a makk talalhato a
hugycsOnyilassal, itt tud az ejakulatom a kiilvilagra keriilni. Az ejakuldtum térfogatanak
csak elenyész6 mennyiségét adjak a spermiumok, mind a prosztatdbol mind az
ondoholyagbdl iiriild, specialis valadék alkotja az ond6 nagy részét, amely sziikséges a
spermiumok megfeleld életképességéhez. Az ejakulatum térfogatat az onddhodlyag és a
prosztata valadékdnak mennyisége hatdrozza meg. Ez a transzportkdzeg sziikséges
ahhoz, hogy az ép spermiumok az ejakulaciot kovetden az uterus nyakcsapjara jutva a
megtermékenyitést el tudjak végezni.

A fentiekbdl is latszik, hogy mind a spermiumok érése, mind végiil a kész
himivarsejtek célba juttatisa egy igen komplex, sok tényezds folyamat. Mint minden
bonyolult rendszerben, elég ha csak egy kis részegység nem megfeleléen miikodik,

esetlinkben ez infertilitast fog eredményezni. [1]
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1. abra: A férfi nemi szervek anatémidja (forras: www.mozaweb.hu)

2.1.2 A meddoség definicidoja

A meddéség fogalma alatt azt az allapotot értjiik, mikor egy szexualisan aktiv,
nem védekezd par egy éven beliil nem képes a spontan terhesség elérésére. [2] Ezt a

definiciot a WHO alkotta, és hasznalatos vilagszerte.

2.1.3 A medddoség epidemiologiaja

A nemzetkdzi adatok szerint a parok mintegy 15%-anak nem sikeriil egy éven
beliil elérni a spontdn terhességet, és ezért orvosi segitséghez fordulnak. Az elsd
gyermek fogantatdsa minden nyolcadik, a tovabbi gyermekek fogantatisa minden
hatodik parnal jelent problémat. A medddség mind a ndket, mind a férfiakat is érinti. Az
akaratuk ellenére is gyermektelen parok 50%-anal a férfiaknal is talalhato koros eltérés:
abnormalis spermium paraméterek detektalhatok. Elméletileg egyetlen himivarsejt is
elég a megtermékenyitéshez, igy a rossz spermakép ellenére egy egészséges no teherbe

eshet. Amennyiben viszont néi oldalon csokken a fertilitdsi képesség, akkor van



szlikség leginkdbb a megfeleld férfi fertilitasi paraméterekre. Legstlyosabb az eltérés,

ha mindkét fél csokkent fertilitasi képességekkel rendelkezik. [2]

2.1.4. A férfimeddoség okai

A férfimedddség okai igen szertedgazok lehetnek, de alapvetéen a kovetkezd
csoportokba lehet dket sorolni:

a) velesziiletett vagy szerzett urogenitalis rendellenességek

b) rosszindulatu elvaltozasok

¢) urogenitalis infekciok

d) emelkedett homérséklet a herékben

¢) endokrin zavarok

f) genetikai rendellenességek

g) immunologiai tényezok. [2]
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2.2 A spermium funkcioi

A spermiumok a nemi aktus sordn, ejakuldciokor keriilnek a hiivelybe és jutnak
el a petesejtig. A petesejt megterméknyitése utan torténhet meg a bedgyazddas és
alakulhat ki igy a terhesség. A spermiumok kiilonb6z6 paraméterek alapjan
jellemezhetdek. Klasszikus tulajdonsdgok a koncentracid, a motilitas €s a morfoldgia.
Ezekbdl a paraméterekbdl viszont a spermiumok mitkddésére nem lehet kovetkeztetni.
fgy a spermaanaliziseket fontos a spermiumok funkcidjanak vizsgalataval is
kiegésziteni. Az Osszes jellemzO ismerete fontos ahhoz, hogy a megtermékenyités

valdsziniiségét minél pontosabban meg tudjuk itélni.

2.2.1 A spermaanalizis

A spermavizsgalatok bevezetése a mindennapi gyakorlatba az 1930-as években
kezd6dott. Ezt megeldzden is torténtek fertilitdsi vizsgalatok; a XIX. szdzad végén
spermiumokat coitus utan, a hiivelyvaladékban kerestek. A ’30-as években dokumentalt
adatok alapjan elmondhatd, hogy a vizsgalati moddszer egyaltalin nem volt
standardizalt, tobb helylitt mas és mas metddust hasznaltak, igy az eredmények korrekt
értekelésének szamos limitacioja akadt. A WHO az 1980-as években kezdett igen nagy
hangsulyt fektetni a standardok kialakitdsara és bevezetésére. Azota 5 kézikdnyvet
adtak ki, legutobb 2010-ben. Ez a kézikonyv (manual) részletesen taglalja a
spermaanalizis kivitelezését, a sziikséges laboratoriumi eljardsokat és azok végzésének
modjat, és jelentds teret szentel az eredmények értékelésének is. Szamos szines fotoval
mutatja be példaul a kiilonb6zé morfologiai eltéréseket, és kitind utmutatdt ad a
spermavizsgalatokat tanulok és mar rendszeresen végzOok szamara is. A 2010 ota
napvilagot latott nemzetk6zi szakmai Utmutatok egyértelmiien ezt a modszert
preferaljak; az Europai Urologus Tarsasag szakmai legfrissebb irdnyelvei leszdgezik,
csak az ilyen moédszerrel késziilt spermavizsgalatok értékelhetdk andrologiai
szempontbol, ezektdl eltérni nem lehet!

Az anamnesztikus adatok részletes feltérképezését kovetden tehat a fizikalis

vizsgalat, majd a spermaanalizis kovetkezik. Ez akkor idedlis, ha a paciens a vizsgalat
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elétt 2-7 nap onddtavozasi sziinetet tartott. A vizsgalat a véladék elfolydsodasa utan
kezdddhet.

A makroszkdpos jellemzok dokumentéldsa kotelezé. Nagyon fontos informacio,
¢s a fertilitasi esélyeket alapvetéen meghatarozé tényezd az ondd volumene, amit igen
pontosan kell lemérniink. Az ejakulatum szine és szaga is fontos informéciokat hordoz
magaban a szakemberek szdmara. Az onddvaladék vegyhatdsat is minden esetben le
kell mérni, ez is segithet bizonyos eltérések differencial-diagnosztikdjaban.

A klasszikusnak mondott — és igy kiemelt jelentdségli — jellemzok a
spermiumok koncentracioja, ill. mennyisége, az ivarsejtek mozgéasa (célirdnyos, nem
célirdnyos, de mozgd ¢és a nem mozgd spermiumokat kell szadmolni) és alaki felépitése.

A spermiumkoncentracié szdmoldsa szamlalokamraban torténik (leggyakrabban
Neubauer, vagy Makler kamra hasznalatos), majd meghatdrozzuk az 1 ml-re és az egész
ondomintara esé himivarsejtek szamat. A motilitds megitélése nativ mintdban torténik.
A morfoldgiai analizishez festett kenetet készitiink.

A spermaanalizis alapvetd részét képezi még a fehérvérsejtek vizsgalata is. Az
ondomintaban  gyakorta el6fordulnak kereksejtek, amelyek nem feltétleniil
fehérvérsejtek, lehetnek spermatogenetikus eldalakok is. Ezek elkiilonitése specialis
meghatarozhatjuk. Sziikséges tovabba a himivarsejtek vitalitdsdnak vizsgalata is, ami

ugyszintén kiilon festési modszer végzését teszi sziikségesse.
2.2.2 A spermiumok szama

Egy-egy nemi aktus sordn atlagosan 3 ml ond¢ firiil, de legalabb 1,5 ml. kell
fiziol6gias mennyiségként. A spermiumkoncentracié az 1 mililiter ejakuldtumban 1évé

himivarsejtek szamat jelenti, a spermiumszadm az ondd Ossz volumenére jutd

himivarsejtek szama.
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2.2.3 A spermiumok mozgasa

Az egészséges spermiumok mozgasa egyenes vonalon, vagy nagysugaru koriv
mentén torténik. A legértékesebb himivarsejtek a progressziv motilitdstak. Ha a
spermiumok egy helyben, vagy kis ivii kér mentén haladnak, nem tekinthetjiik a

motilitasukat fiziologiasnak.

2.2.4 A spermiumok morfologiaja

Az érett spermiumok fej, nyak, kozéprész, farok részekre oszthatok. A
spermiumok feji részén taladlhatd az acrosoma. Ebben a régioban helyezkednek el azok
az enzimek és proenzimek, amikre a spermiumoknak sziikségiik van a petesejt
rétegeinek bontdsdhoz. A kozéprészben taldlhatdé mitokondriumok termelik azt az
energidt, amivel a farokrész mozgatdsa megvaldsulhat. Ez az a specialis mozgas, ami
lehetévé teszi a spermiumok eldrehaladasat. Az ejakuldtumban nem csak egészséges
rendellenességet mutatd, vagy tobb farka), ill. mozgasra képtelen, elhalt ondosejtet is. A

motilitds és a morfologia értékeit szazalékban fejezziik ki.

2.2.5 Normalértékek

A WHO 2010-ben eltorolte a normalértékek fogalmat. Alsé hatér referencia-
értekeket jelolt meg, amelyek azon értékeket jelentik, amelyeknél rosszabb
paraméterekkel igen alacsony az egy éven beliili spontan fogamzas valdszinlisége. A
WHO éltal kiadott kézikdnyvben egy olyan tablazat taldlhat6, amelyben tobb
nemzetk6zi centrumban végzett felmérés alapjan Osszegezték azon férfiak adatait, akik
20 és 30 ¢év kozotti, egészséges partneriiknek egy éven beliil spontan terhességet
okoztak. Az igy fertilisnek tarthatd populdcid spermaanalizis adatait percentilis
tablazatban kozlik. A betegvizsgélat soran a kapott eredmények ide beilleszthetdk és igy
pontosabb vélemény formalhatd az egy éven beliili fogamzas esélyérdl. A tablazat 5

percentilis oszlopaba keriilt értékek lettek az Uin. alsé hatar referencia-értékek.
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Spermiumkoncentraci6 vonatkozasaban ez 15 millié/ml., a progressziv motilitas
tekintetében 32%, a normal spermium morfologia esetén 4%. [3] Ezek az adatok azt is
jelentik, hogy az als6 hatar referencia-értékekkel rendelkez6 férfiak a fertilis populacio
5%-at adjak, tehat akik egy éven belill terhességet okoztak, azoknak 95%-a ennél jobb
paraméterekkel tudhat magaénak. Igy egyértelmii, hogy ezek az értékek semmiképpen
sem tekinthet6k normal értékeknek, értékelésiiket megfelelé koriiltekintéssel kell

kezelni!

1. tablazat: A klasszikus spermaparaméterek also hatar referencia-értékei (WHO

2010)
Spermium koncentracio 15 milli6/ml
Progressziv motilitas 32%
Teljes motilitas 40%
Spermium morfologia 4%

2.2.6 A leggyakrabban eloéfordulé koros spermaképeltérések elnevezései

A spermiumok szdma, motilitasa, morfoldgiaja alapjan az ejakuldtum mindsége

tobbféle jellemzdvel leirhato.

2. tablazat: A leggyakrabban el6forduld koros spermakép elnevezései

Oligozoospermia Csokkent himivarsejtkoncentracié kevesebb mint 15 millié/ml

Azoospermia Nem talalhaté himivarsejt a mintaban

Asthenozoospermia  Csdkkent mozgés - aprogressziv motilitads kevesebb mint 32%

Teratozoospermia A normal morfologia kevesebb mint 4%

Necrozoospermia Csak nem ¢letképes spermiumok taldlhatok a mintaban
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2.2.7 Spermium funkcios vizsgalat — Hyaluronsav koto teszt, Hyaluronan Binding

Assay - HBA teszt

Az androlégiai centrumokban a spermiumparaméterek mellett —megfeleld
indikécioval - a spermium funkciondlis vizsgalatat is elvégzik. Tobb eljaras hasznalatos:
kiilonbozé moddszerekkel vizsgalhatjuk a himivarsejtek DNS-ének épségét, és
végezhetlink Hyaluronsav kotd tesztet is (HNA) A vizsgalat mar az FDA (U.S. Food
and Drug Administration) 4altal jovahagyott moddszer, amellyel kimutathaté a
spermamintdban 1évd érett, megtermékenyitésre képes himivarsejtek ardnya. A Yale
Egyetemen, Huszar Gébor altal kifejlesztett teszt alapjat a spermiumok hialuronsav kotd
képessége adja, ami jellemzdje a petsejtbe valo bejutas képességégének.

A hialuronsav egy a gliikozaminoglikanok koz¢é sorolt mucopoliszacharid, ami
nagy mértékben megtalalhato tobbek kozott a petesejtek burkaiban és a zona pellucida
rétegében. Az egészséges himivarsejtek e réteghez kotédnek a megtermékenyités elott.
A vizsgalat ezt a folyamatot modellezi. Egy specidlis, a felszinén hialuronsavat
tartalmazé targylemezre cseppentjik az ondot, és az egészséges spermiumok
hozzakotnek a hialuronsavhoz. Ennek a vizsgélatnak is vannak hatarértékei, 80% felett
beszélhetilink kivalo, 60-80% kozott kdzepes és legvégiil 60% alatt csokkent hialuronsav
kot értékrol.
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2.3 A varicokele

A herék vénas, artérias érpalyaval és vegetativ beidegzéssel rendelkeznek. Az
artéria az aortabol kozvetlentil eredd arteria testicularis. Ezen 4t kap a here megfelelden
oxigenizalt vért, amely a felhasznalas utdn a vénds rendszeren keresztiil kertil
elszallitasra. A vénds rendszer egy haldzatot alkot plexus pampiniformis néven, amely a
vena testicularisba szedddik Ossze. A vena testicularis jobb oldalon a vena cava
inferiorba, bal oldalon pedig a vena renalisba 6mlik. A plexus pampiniformis koros
tagulatat nevezziik varicokelének. A vena renalisba valdo bedmlés haemodinamikailag
kevésbé kedvezod, ezért fordul eld a varicokele gyakrabban a bal oldalon. Amennyiben
a vénas aramlas nem megfeleld, a véraramlas akar ellenkezd iranyu is lehet (reflux). Ez
eredményezi a véndk kitdgulasat, meghosszabbodasat, kanyargossd valasat, amit
herevisszértagulatnak, varicokelének neveziink. Jobb oldali el6forduldsa sokkal ritkabb.
Jobb oldali varicokele esetén a vena cava inferior d&ramlasat nehezitd tényezdket, mint

példaul retroperitonedlis térfoglalast is ki kell zarni.

2. abra: Az 1/A képen egy normal here, az 1/B képen egy varicokelés here lathato.
(forrds: commons.wikipedia.org)
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2.3.1 A varicokele elofordulasa

A WHO a vilag 24 orszagban 34 centrum segitségével mérte fel a varicokele
eléfordulasi gyakorisagat. Ez a vizsgéalat megallapitotta, hogy a a plexus pampiniformis
vénainak koros tagulata a férfiak 11,7%-aban fordul eld. Joval magasabb ez az arany

(25,4%) a koros spermaparaméterekkel rendelkezd férfiak kozott. [4]

2.3.2 A varicokele karos hatasai

Varicokele esetén gyakoribb a here méretének csokkenése, gyakrabban
karosodik a spermakép és csokken a Leydig sejtek szekrécidja. Mindezek ellenére a mai
napig nem tisztazott pontosan az Osszefiiggés a herevisszér-tagulat és a fertilitasi
zavarok kozott.

Eléfordulhat tovabba, féleg gyermekkori varicokele esetén, az azonos oldali here

novekedésének és fejlodésének elmaradasa is.

2.3.2.1 A varicokele és az infertilitas

Tobb teoria is ismert, amely a varicokele nemzdéképességre gyakorolt hatasat probalja
magyarazni. A varicokele karositdo hatisa els6sorban a vénatdgulat kovetkeztében
jelentkez6 véraramlasi eltérések kovetkeztében alakulhat ki, a pangd vér a here kortil
magasabb homérsékletet eredményez. Szerepe lehet tovabba a korfolyamatban a vénas
pangas révén létrejovo testicularis hypoxianak, a metabolitok retrograd aramlasanak is,
amelyek végiil csirasejt-karosodast eredményezhetnek. Sok esetben a a gonadotropinok
¢s az androgének csokkent szekrécidja figyelhetd meg. Mindezek egyiittesen és kiilon-

kiilon is a fertilitas kovetkezetes csokkenését eredményezhetik.

2.3.2.2 A varicokele és a DNS fragmentacio

Bar a tedria nem evidencia szintli, a varicokele Osszefiiggésbe hozhaté a

spermiumok DNS tartalménak karosodasaval. A folyamat hatterében a visszértagulat

kovetkeztében kialakult oxidativ stressz 4ltal 1étrejott reaktiv oxigén szarmazékok
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(szabadgyokok) és a csokkent antioxidans kapacitds all. A fenti okok a DNS
karosodasahoz és a nem megfeleld spermatogenezishez vezethet. [5,6] A kérosodas
sajnos megneheziti a terhesség 1étrejottét mind spontan mind asszisztalt reprodukcids
uton. [7,8]

A herevisszértagulat kezelése miitéti. Ez lehet nyilt miitét, intervencios
radiologiai modszer, laparoszkopia is, de a legmodernebb eljaras a mikrosebészeti
operacid. A DNS kérosodasanak mértéke a varicokele kezelésének megtorténtével
csokken. Szamos klinikai vizsgélat szamolt be a miitét hatdsara javuld spermium DNS
allomanyrol. [9,10] Zini és kutatocsoportja egy prospektiv vizsgalat keretében
tanulmanyoztdk 25 infertilis férfi adatait a mitét el6tt és a mikrosebészeti
varicocelectomia utan. Szignifikdns javulast lattak a DNS fragmentacios index (DFI)
tekintetében [11].

A spermiumok mitokondriumdban 1évé DNS kopidk szama ¢és a
megtermékenyitdképesség kozott forditott az ardnyossag. [12] Feltételezések szerint az
oxidativ stresszel hozhato 0sszefiiggésbe a DNS kdpiaszam novekedése. [13, 14]. Egy
prospektiv tanulmany vizsgélta a mikrosebészeti varicocelectomia hatasat e tekintetben.
A miitét hatasara nem csak DNS fragmentécios index javult, de szignifikdns csokkenést

mértek a mitokondrialis DNS masolatok szaméban is. [12]

2.3.2.3 A varicokele és a tesztoszteron szint

Az elmult idoben mind éllat-, mind humén kisérletekben is bebizonyosodott,
hogy a varicokele kartékony hatdsain keresztiil negativan befolyasolja a Leydig sejtek
funkcigjat. [15]

A szérum tesztoszteron szintje egyértelmiien ndvekszik a varicokele miitéti
kezelése utan, fliggetleniil a betegség oldalisagéatol, vagy a beteg életkoratdl. Ezt a
témakort harom igen jelentds kutatas is korbejarta 2011-ben. [16, 17, 18]. Tanrikut és
munkatarsai kozleményében a miitétek elvégzésének eredményeképpen a paciensek
70%-nal novekedett a szérum tesztoszteron koncentracid [16]. Megerdsitette ezen
eredményeiket Sathya Srini és munkatarsainak prospektiv tanulmanya is. Ebben a 200
pacienst bevond vizsgalatban a betegek 78%-ndl a normal értékre emelkedett a

varicokele miitét utan a szérum tesztoszteron szintje. [19]
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Mind a négy tanulmany bizonyitotta, hogy a varicokele miitéti kezelése

jotékony hatést fejt ki a szérum tesztoszteron szintre.

2.3.2.4 A varicokele és a fajdalom

A fertilitasi eltérések mellett fajdalom, illetve diszkomfort érzés is jelentkezhet
varicokele esetén. A paciensek altaldban mar késdi, nagy fokl herevisszértagulattal
jelentkeznek ezzel a tlinettel. A fajdalom daltaldban tompa, huzodjellegli, "here
nehézérzésrol" panaszkodnak a paciensek. Ez a kellemetlen diszkomfort érzet altalaban
alllasra, vagy fizikai munkara erésodik. A fajdalom a miitéti kezelés hatdsara igen nagy
szdzalékban elmulik. Egy 2002-es publikacié a laparoszkopos technika jotékony
hatasait vizsgalta e tekintetben [20]. A leglijabb felmérések a mikrosebészeti mddszer

hatékonysagat elemezték. [21]

2.3.3 A varicokele diagnozisa, klasszifikacioja

A varicokele diagnozisa a fizikdlis vizsgalat alapjan torténik. Ezt kovetOen
torténik a szines-Doppler vizsgalat. Pontosan meg lehet hatarozni a betegség
sulyossagat, mely alapjan négy kiillonb6z6 csoportba sorolhatok a paciensek. A

besorolas Dubin-Alemar-féle varicokele klasszifikacio alapjan torténik.

3. tablazat: Dubin-Alemar varicokele fizikalis klasszifikacio

Kategoria Leiras

Szubklinikai Valsalva mandver alatt nem érezhetd, de uh vizsgalattal
kimutathat6

Grade L. Valsalva mandver alatt tapinthato

Grade II. All6 betegen tapinthato, de nem lathatd

Grade III. Al16 betegen lathato és tapinthato
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A pontos klasszifikdcid jelentOségét alatdmasztja Dhabuwala és munkatarsai altal
készitett felmérés, amelyben szubklinikai és klinikai varicokelés betegek miitét utani
allapotat hasonlitottdk Ossze a fertilitas fiiggvényében. A szubklinikai varicokele
felismerésének fontossdgat hangsulyoztdk. [23] A megallapitast igen sok kritika érte,

mara kidertilt, hogy a szubklinikai eltéréseket nem szabad kezelni.

2.3.4 A varicokele kezelésének indikacioi

A varicokele kezelése egyértelmlien mutéti. Schauer és munkatarsai 2012-ben
14 tanulmany eredményeit Osszefoglald meta-analizist publikdltak. Ez a dolgozat
Osszehasonlitja a mitét eldtti és a mitét utdni spermium paramétereket. Mitéti
technikatol fiiggetleniil szignifikdns javuldst értek el a spermium koncentracio ¢és
motilitds terén. [24]

Hasonl6 spermaképjavulasrél szamolnak be mas tanulmanyok is. [25, 26, 27]

Fontos megjegyezni, hogy csak a legutobbi évek klinikai vizsgalataibol
allnak rendelkezésiinkre olyan adatok, amelyek alapjan kialakultak azok az
indikacios teriiletek, amelyek figyelembe vételével a lehetd legjobb javulasi

esélyekkel végezhetjiik el a miitéteket.

A gyermekek, illetve a tizenéves kortak esetén az elsddleges indikacios
faktorok a herevisszér-tagulat mellett észlelt — az életkori atlaghoz viszonyitva - kis
herevolumen, vagy az oldalak kozotti szignifikans méretkiilonbség, a kétoldali

tapinthato varicokele, és a herefdjdalom.

Az Eurépai Urologus Tarsasdg (European Association of Urology — EAU)
2016-ban kiadott iranyelvei alapjan (Guidelines on Male Infertility) felndttek esetében a
varicokele miitéti kezelésének indikacios faktorai fiatalabb korosztalyu férfiaknal a
klinikai (tehat tapinthat6, azaz Gr.II. és Gr.IIlL.) varicokelé¢hez tarsuld spermaképeltérés
¢és a két, vagy tobb éve fennalld infertilitdas vagy az életmindséget negativan befolydsold

fajdalom. [28].
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Infertilis kapcsolatban €16, de normal spermium-paraméterekkel vagy
szubklinikai (nem tapinthatd) varicokelével rendelkezd férfiaknadl a mitéti kezelés
jotékony hatasa nem varhatd, ezekben az esetekben a miitét elvégzése nem javasolt. Ezt
a megallapitast tobb, a kozelmultban végzett klinikai vizsgalat is megerdsitett.
[29,30,31]

Tobb kozlemény szamol be a miitét utani novekvd terhességi aranyokrol.
Abdel-Meguid és munkatarsai 145 beteg adatai alapjan kimutattdk, hogy a miitéti
beavatkozas hatdsara szignifikdnsan javultak a spermaparaméterek, és ezt a spontdn
terhességek szama is kovette. [32] Hasonlo jotékony hatdst mért a masik tanulmany is,

itt 136 beteg adatait elemezték. [33]

2.3.5 A varicokele kezelése

A varicokele kezelésében tobbfajta miitéti eljards ismert. [4. tdblazat] A
kiilonb6z6  eljarasok kozott nyilt-, mikrosebészeti-, endoscopos-, €s intervencids
radioldgiai mddszerek hasznalatosak.

Az EAU 2016-0s ajanlasa foglalkozik kiilonboz6 tipusu varicokele miitétek
eredményességével is, Osszehasonlitva kiilonb6z6 technikakat és azok jellemzd klinikai

paramétereit (kitjulasi aranyt, szovédményeket).

2.3.5.1 A varicokele kezeléseének intervencios radioldgiai modszerei

A magyar gyakorlatban kevéssé haszndlt invaziv radioldgiai moédszernek
mindsiil a retrograd scleroterdpia. Ez a mitéti technika rendelkezik a legmagasabb
kigjulasi paraméterekkel, ill. gyengébb javuldsi arannyal (9,8%). Sigmund G. és
munkatarsai 717 beteg adatait tartalmazo atfogd vizsgalat adatai alapjan jutottak a
kovetkeztetésekre. A felmeriild komplikaciok elsdsorban a lagyéki fajdalom,

thrombophlebitis vagy érrendszeri sériilés (perforacid). [34]
Az antegrad scleroterapiat 1987 oOta haszndljadk a varicokelés beteg

gyogyitasdban. Sajnos a kitjulasi paraméterei, ill. a javulds elmaradasanak ardnya is

magasnak tekinthetd (9%). Meg kell emliteni a komplikaciok koziil a testicularis
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atrophiat, a scrotalis haematomat és az erythema mellett még a lehetségesen felmertild
epididymitist. Tauber és munkatarsai foglalkoztak egy 317 varicokelés beteg adatait

feldolgoz6 vizsgélatban a technika hatasaival. [35]

A retrograd embolizacio mitéti technika kiujuldsi szdzaléka, ill. a javulas
elmaraddsanak aranya 3,8-10% kozotti.. Lehetséges komplikaciok a thrombophlebitis és
az ebbdl adodo fajdalom, haematoma, vénds perforacid és a hydrocele testis. A
radioldgiai szovOdmények mellett ennél a miitéti technikénal lehetséges még az uréter

elzarddasa, retroperitonedlis vérzés, késobb fibrozis kialakulésa.[36, 37]

2.3.5.2 A varicokele kezelésének sebészi modszerei

A varicokele operativ lehetdségei koziil az eurdpai szakmai irdnyvonal &t

kiilonbozd eljarast hasonlit dssze.

A legmagasabb kiujulasi rataval, illetve eredménytelenséggel (29%) a magas
lekotés rendelkezik. Ennél a miitétnél a lehetséges szovédmények koziil kiemelendé a

hydrocele jelentds, 5-10%-os eléfordulési aranya.

Az inguinalis megkozelitésbol végzett vénalekotésnek szintén magas a

kitjulasi ardnya, illetve a magas az ineffektiv miitétek szama: 13,3%.

A scrotalis miitétekrol nem all rendelkezésre megfeleld klinikai adat. A
szovodmények koziil a legfontosabbak: a testicularis atrophia, az artérids karosodas, a
devasularizacio, a hydrocele, a scrotalis haematoma, vagy az esetlegesen kialakuld

testicularis nekrozis.

A laparoszkopos eljaras mar szignifikdnsan jobb mutatokkal rendelkezik. A
javulas elmaradéasa a betegek 3-7%-anal volt csak megfigyelhetd. Sajnos ez az eljarés
sem szOovédménymentes. Az esetlegesen felmeriild komplikaciok listaja hosszu:
testicularis artéria-, vagy nyirokérkarosodds,  intestinalis-, vasculdris-, vagy idegi

karosodas. Tovabbi komplikacidok lehetnek a  tiiddembolia, hashartyagyulladas,
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posztoperativ vallfajdalom (ennek a magyarazata a pneumoperitoneum alatt megnyulo
diaphragma). Eléfordulhat még a seb fertéz6dése is. A laparoszkopos miitét magas
komplikacids ratajat magyardzza, hogy a beavatkozast a peritoneum atszurasaval
végzik. A laparoszkopos technika elényérdl szamos kutatds all rendelkezésre, igy pl.
Miersch és munkatarsai altal végzett vizsgalat is. Ok 51 betegen végeztek el
laparoszkopos beavatkozast, és a mitét effektivitasat dokumentaltdk. Kiemelték ezen
feliil a beavatkozas gyors lefolyasat, egy tapasztalt operatérnél a miitét nem vesz tobb

1ddt igénybe 15-30 percnél. [38]

A legjobb kitjuldsi- ¢és eredményességi mutatdja egyértelmiien a
mikrosebészeti eljarasnak van. Itt a kigjulas ardnya 0,8 ¢és 4 szdzalék kozotti. A
lehetséges komplikacok listdja nem hosszi, ritkan alakul ki hydrocele, artérias sériilés,
vagy scrotalis haematoma. Két igen nagy betegszamu kutatas is aldtdmasztja a
mikrosebészeti beavatkozas eldnyosségét. Az egyik, 1990 ¢€s 1998 kozott Jungwirth és
munkatarsai altal feldolgozott 272 beteg adatait 6sszefoglalo kutatds. Ebben kiemelik az
alacsony komplikacios ratat és a szignifikdns javulast. Az eredményeket 3 majd 6 honap
eltelte utan is értékelték, a paraméterek latvanyos javulasat lattdk. [39] Ugyanilyen
javulast kozoltek Goldstein és munkatarsai is, Ok 429 betegen végeztek el
mikrosebészeti  beavatkozast. = Magasan  szignifikdns  javulast  lattak a
spermiumparaméterek tekintetében. A betegek 43%-anak sikeriilt a partneriiknél

terhességet elérni a mitétet kovetd 6 honapon beliil. [40]

Mindezek alapjan jelenleg a mikrosebészeti eljaras tekinthetd a ,,gold standard”

modszernek.

Legfontosabb azonban az indikaciok korrekt betartdsa. A megalapozott miitét
elvégzésének modszerét pedig a sebész gyakorlata hatdrozza meg. Ding és munkatarsai
is erre a kovetkeztetésre jutottak 2012-ben kozolt cikkiikben, melyben a nyilt mitétet
hasonlitottdk 0ssze a mikrosebészeti és a laparoszkdpos beavatkozdssal. Az Gsszesen
1015 beteg bevondsaval késziilt tanulmany kiemeli a mikrosebészeti miitétnél nagyon
alacsony hydrokeleképzddés veszélyét a tobbi beavatkozassal szemben. Szintén a

laparoszkdpos €s mikrosebészeti beavatkotas mellett szol a gyors feléptilési id6. [41]
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4. tablazat: Kiujulas és a komplikaciok aranya a varicokele kiilonb6z6 kezeléseinél

Kezelés Kiujulas/Javulas Lehetséges komplikaciok
elmaradasa (%)

Antegrad 9 Szovédmények aranya: 0,3-2,2%: Testicularis atrophia,

scleroterapia scrotalis haematoma, epididymitis, erythema

Retrograd 9,8 Kontrasztanyagbol szdrmaz6 szovédmények, lagyéki

scleroterapia fajdalom, tart6s thrombophlebitis, érrendszeri perforacio

Retrograd 3,8-10 Thrombophlebitis miatti fajdalom, vérzé haematoma,

embolizacio fertdzés, vénas perforacid, hydrocele, radiologiai
szOvodmény (pl. kontrasztanyag altal kivaltott reakcid),
retroperitonealis vérzes, fibrozis, uréter elzarodas

Operativ

megoldasok

Scrotalis miitét Testicularis atrophia, artérids karok, devascularizacio,
here-gangréna lehetséges kovetkezménnyel, scrotalis
haematoma, posztoperativ hydrocele

Ingulinalis 13,3 Egy vénas ag esetleges kihagyésa

megkozelités

Magas lekotés 29 5-10%-os hydrocele eléfordulas

Mikrosebészeti  0,8-4 Posztoperativ hydrocele, artérids sériilés, scrotalis

ingulinalis, haematoma

subinguinalis

eljararas

Laparoszképos  3-7 Testicularis artéria, vagy nyirokérkdrosodas, intestinalis,

technika vascularis, idegi karosodas, tiidéembolia, hashartya

gyulladas, posztoperativ fajdalom a jobb vallban (a
diaphragma megnyulik a pneumo-peritoneum alatt),

pneumoscrotum: sebfert6zodés
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2.3.6 A miitéti eredményesség

A mitéti eredményesség megitélése korabban csak a klasszikus sperma-
paraméterek alapjan tortént. Ujabban az andrologai diagnosztika a spermiumok
funkcionalis eltéréseit is vizsgalja, igy ma mar figyelembe vesszik mind a
himivarsejtek DNS kéarosodasat, mind a membran integritdsanak valtozasat is. Persze a
kezelés hatékonysaganak legkorrektebb megitélését a terhességi ardny ismerete teszi
lehetdvé. A DNS kérosodasanak vizsgalatara tobb modszer is alkalmazhato. Az egyik
ujabb technika a hialuronsav kotési (HBA) vizsgalat. A teszt kiértékelésével mind a
fiziologias megtermékenyités, mind az asszisztalt reprodukcids eljarasok varhatd
sikerességére is kovetkeztethetlink.

Wang és munkatarsai 2012-ben kozolt meta-analizise 83 klinikai vizsgalat
eredményeit Osszegezte, amely a varicokele és a DNS kérosodasanak kapcsolatarol
szO0l. Ezek kozill 12 elemezte a reaktiv DNS karosodast, 7 mutatott be adatokat a
varicokele esetén taladlt DNS fragmentaciordl és 6 a varicocelectomia eredményeit
publikalta. A kézlemények szerint a kezelést kovetéen szignifikansan csokkent a DNS
karosodas ¢és kiemelhetd a varicokele kezelésének jotékony hatésa. [42]

A magyar irodalomban Papp és munkatarsai is foglalkoztak a varicokele
genetikai informaciot karosito hatasaval. [43]

Ezek az eredmények Osztondztek benniinket arra, hogy egy olyan klinikai
vizsgalatot tervezziink, amelyben felmérjiik a fertilitasi zavar miatt mitétre keriild
varicokelés paciensek spermiumfunkciojat, és nyomon kovetjiik a varicokele kiilonb6z6
mitéti kezelésének hatasait a klasszikus sperma-paraméterekre, a spermium-funkciora

¢s a terhességi ratara.
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3. Célkitiizések

A Semmelweis Egyetem Urologiai Klinikdjan miiko6dé Androlégiai Centrum
vezetésével nemzetk6zi, multicentrikus, prospektiv klinikai vizsgalat folyik a kiilonb6z6
mitéti eljarasok eredményességének feltérképezésére.

Budapesti kozponttal 2014 éprilisaban jott 1étre az a munkakapcsolat, ami
Osszeflizi négy klinikai centrum munkajat. A négy centrum: Clinic for Urology,
Belgrad, Szerbia; Akdeniz University, Antalya, Torokorszag; L'Ospedale di Circolo,
Varese, Olaszorszag; ¢és a koordinalé kozpont, a Semmelweis Egyetem Uroldgiai
Klinikajan miikodé Andrologia Centrum. A vizsgalat szupervizori tevékenységét Prof.
Huszar Gébor latja el a Yale Egyetemrdl (New Haven, USA).

A vizsgalat elsddleges célkitiizése a kiillonb6z6é mitéti technikak hatisainak
vizsgalata spermiumfunkcios eredmények vonatkozasdban, ezen feliil célunk a HBA
érték és a varicokele Osszefliggéseinek vizsgalata.

A célkitlizéseket, és egyben a palyamunka f6 pilléreit a kovetkezd harom
kérdés adja.

Megvizsgaltuk, hogy mutat-e korrelaciot a varicokelés paciensek betegségének
sulyossaga az altalunk vizsgalt paraméterekkel.

Megnéztiikk, hogy tortént-e, ¢és ha igen, milyen irdnyu a valtozés a
paraméterekben a miitét hatdsara.

Legvégiil megvizsgaltuk, melyik altalunk elvégzett miitéti technika mondhato

sikeresebbnek a varicokelés betegek gyogyitasaban.
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4. Modszerek

4.1 Mutét elotti vizsgalatok kivitelezése

A vizsgalat soran elemezziik a legalabb 1 éve meddd kapcsolatban ¢16 (WHO),
tapinthatd varicocelével rendelkezd férfiak adatait. A sziirés soran kiilon hangsulyt
fektetiink a fizikalis paraméterek felvételére, a korrekt genitélis status mellett (Dubin-
Alemar varicokele klasszifikacid — 3. tablazat) a testtomeg-index és a centralis obezitas
el6fordulasara, részletes hormonvizsgalatot végziink (TSH, FSH, LH, Prolaktin, total
tesztoszteron, 6sztradiol).

A klinikai vizsgélatok azt mutatjak, hogy csak a tapinthatd, vagy mas néven a
klinikai varicokele mutat Osszefliggést a fertilitdssal. Ez a magyarazata annak, hogy a
vizsgalatba csak a Grade II. és Grade IlI-as varicocelével rendelkezd betegeket vontunk
be.

A herék statusat scrotalis ultrahangvizsgalattal (5. tdblazat), a visszértagulat és
a reflux mértékét szines Doppler ultrahangos vizsgélattal hatdroztuk meg (Hirsch Grade

— 6. tablazat).

5. tablazat: A scrotalis ultrahang vizsgalat alapjan tortént felosztas

Kategoria Vénatagulat mértéke Ultrahang alapjan
Grade I. 3 mm-nél nagyobb vénak
Grade I1. 4 mm-nél nagyobb vénak

A spermaanalizist a WHO V. kézikonyv (2010) eldirdsa szerint végeztiik,
emellett a szamitégépes spermaanalizis (CASA Microptic System) eredményeit is
rogzitettiik. Funkcionalis vizsgalatként a hyaluronsav kot kapacitast (HBA teszt)
ellendriztiik.  Ezeket az eredményeket Osszehasonlitjuk a kiilonbozé kezelési

metodusok esetében a miitét utani 3 és 6 honapos paraméterekkel.
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6. tablazat: Reflux mértéke color Doppler alapjan (Hirsch-Grade)

Kategoria
Vénatagulat mértéke Ultrahang alapjan

Grade I. Nincs spontéan reflux, de provokaciora megjelenik

Grade 1. /P.1.: a manover kezdetén.

Gradel./P.2.: a teljes manéver alatt
Grade I1. Intermittal6 spontan reflux
Grade III. Folyamatos spontan reflux

Intézetiink a subinguindlis mikrosebészeti miitéti technikdval és a
laparoszkopos modszerrel kezelt betegek eredményeit szolgéltatja, Varesebol
(Olaszorszag) a nyilt miitéti antegrad sclerotizacié utdni eredmények szarmaznak,
Belgradbol (Szerbia) varjuk a subinguindlis nyilt miitéti eredményeket. A torok centrum
a HBA tesztek vonatkozasaban vesz részt a vizsgalatban, igy egységes betanulds utan
egységes szemléletli és technikdju vizsgalatok torténhetnek a kiilonb6z6é kozpontokban.
A Yale Egyetem Reprodukciés Kozpontja (New Haven, USA) a supervisori szerepkort
tolti be.

A kovetkezd részben a vizsgalat elsé évének 206 centrumunkban bevalogatott

betegének epidemioldgiai adatait foglaljuk 6ssze.

4.2 Analizis

A vizsgalt szempontok a miitéti eredményességet pozitivan (varicocele mérete, miitét
elétti  spermiumkoncentracid), ¢és negativan befolydsolé prediktiv faktorok (Y
kromoszéma mikrodelécid, megemelkedett FSH koncentracio, csokkent tesztoszteron
koncentrécio, testicularis hypotrophia, sulyos oligozoospermia) alapjan keriiltek
megallapitasra.

A klinikai vizsgélat elsé évében, 2014-ben kdzpontunkban 206 beteg kertilt

bevalasztasra.
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A betegek szlirésénél a kovetkezd paraméterekre fektettiink hangsulyt:
¢letkor, a testméretek (centralis obezitas, és a BMI), a klasszikus sperma-paraméterek ,
igy a spermiumkoncentracid, progressziv motilitds, normdl morfologia. A
hormonvizsgalati eredmények koziil a mtéti kimenetel tekintetében legfontosabb FSH
és a totdl tesztoszteront vizsgaltuk. A vizsgalatok adatait a tapinthatd varicokele
sulyossaganak fiiggvényében (Gr.Il. és Gr.IIl.) elemeztiik. A Gr.Il. betegcsoportban

152, mig a Gr.III. esetekben 54 paciens adatai dllnak rendelkezésiinkre.

4.3 Mitétek Kivitelezése

Centrumunkban, randomizaltan két miitéti technikat hasznaltunk a varicocelés betegek
kezelésére. Mind a két mitéti technika az EAU Guideline szerinti legkedvezOobb
kimeneteli, legkevesebb posztoperacidos komplikacioval jaré mitéti technika. Az
Osszefoglald késziiltekor elvégzett 45 operacid koziil 22 laparoszkopos, 23 miitétet

mikrosebészeti uton végeztiink el.

4.3.1 A laparoszkopos varicocelectomia

A varicokele laparoszkopos kezelésének bevezetéje Sanchez de Badajoz volt,
aki 1990-ben, Spanyolorszagban hajtotta végre az els6 ezen az uton kivitelezett
varicocelectomiat. [44]

A mitéti technika mellett szol a nagyitasbol adodd pontossag, hiszen a futd
képletek azonositdsa konnyen megtorténhet, ami igen fontos, hiszen az anulus
inguinalis superficialisba befutd egyetlen kezeletleniil hagyott véna is igen jelentsen
noveli az betegség Ujboli kialakuldsanak veszélyét. A pontos meghatarozas a nyirokerek
tekintetében is igen fontos, hiszen a nyirokerek lekotése a pangas miatt gyorsan

hydrokeléhez vezethet. [45, 46]
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4.3.2 A laparoszkopos varicocelectomia Kivitelezése

A beavatkozas altalanos anesztéziaban zajlik. Veress tlivel a koldokon keresztiil
torténik a behatolds, majd a hasiireget széndioxiddal toltik fel. Harom laparoszkopos
port keriil behelyezésre.

Az operatdr megkeresi a vas deferenst, amit az anulus inguinalis profondus felett
lehet azonositani. A retroperitoneumban futd képletek azonositdsa utan a sebész
megnyitja a hashartya hatso falat. Ez torténhet akar 1ézerrel, akar endoszkopos olloval
is, ezaltal mobilizalni lehet az ereket.

Miutdn megtortént a képletek biztos azonositdsa, a sebész elkiiloniti a vénat
vagy vénakat, amelyeket a klippekkel lezar. A nyirokerek kiilonvalasztasa is igen
fontos, ezeket endoszkopos disszektorokkal lehet elvégezni.

Az operacié utan nem feltétlen sziikséges a fascidk zardsa, de ezen varratok
behelyezése altalaban rutinszerlien megtorténnek. A bor zardsa felszivodo varratokkal
torténik. A betegeket még aznap haza lehet engedni az operacié utan.

Laparoscopia soran az artéria testicularis megtartdsa igen vitatott kérdés.
Zampieri és a munkacsoportja szerint az artéria megdrzése Osszefiiggésbe hozhatd a
javul6 spermaparaméterekkel, bar hozzatették, hogy igy nagy mértékii volt a varicokele
ujboli megjelenése. Ezt 122 betegen elvégzett kétfajta laparoszkopos operacios
modszert dsszehasonlitdé tanulmany 2007-es publikacidjaban mutattak be. [47] Ennek
ellentmond6 Feber ¢és Kass tanulmanya, akik nem lattak kiilonbséget az artéria
felaldozasa és megtartasa kozott. [48]

Fontos megéllapitani, hogy az artéria lejjebbi szinten torténd lekotése
(inguinalis, vagy subinguinalis behatoldsok soran) igen sulyos kovetkezményekkel, a

here elhalasaval jar.
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© 5mm trocar

3.abra: Piros korok jelzik a trokarok 4.dbra: a) zart b) nyilt anulus inguinalis

helyeit. profondus

5.abra: Megtorténik a peritoneum 6.abra: A vénak preparalasa

bemetszése
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7.abra: A véna elkilOnitése és 8.abra: A maradék vénak elkotése

lekotése

9.dbra: Az artéria azonositasara hasznalt 10.dbra: A nyirokerek kipreparalasa
laparoszkdopos Doppler

(Az illusztraciok forrasa: Stephan Spitzer, http://www.spitzer-illustration.com)
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4.6.3 A mikrosebészeti varicocelectomia

A mikrosebészeti beavatkozast a szakirodalomban is mint a varicokele "gold
standard" kezelési eljarasat emlitik. Mind a felndttek, mind a tizenévesek profitalnak
ebbdl a mitéti eljarasbol, koszonhetden -a tobbi technikéval sszehasonlitva- alacsony
posztoperativ szovédményrataval. [49]

Egy mostani, Cayan és munkatarsai altal végzett meta-analizis megerdsitette,
hogy a mikrosebészeti modszerrel kivitelezett varicocelectomidk utdn jelentdsen
magasabb a posztoperativ spontan terhességek ardnya a tobbi technikaval

Osszehasonlitva. [50]

4.6.4 A mikrosebészeti varicocelectomia Kivitelezése

A mikrosebészeti varicocelectomiat subinguindlis metszésbol végzik.

Az onddzsindr kiemelését kdvetden a sebész mikroszkoppal vizsgalja meg a
struktarakat. Az operacids mikroszkdpnak nagy szerepe van a miitéti beavatkozasban: a
nagyitas altal lehetdség nyilik a preciz vérzéscsillapitasra, és sokkal pontosabban lehet
az artéridk, véndk, nyirokerek elkiilonitését elvégezni, ezaltal elkeriilhetok lesznek a
iatrogén sériilések is. [51, 52]

A véndkat elvalasztjak a kozelben futd nyirokképletektdl, majd lekotik oket.
Az artéria, a nyirokképletek és a ductus deferens megérzésre keriil. Amennyiben az
ondovezeték mellett is 3 mm-nél tdgabb atmérdjii vénak huzodnak, ezeket is célszer
lekotni, hogy csokkentsiik a varicokele ujra kialakuldsanak lehetdségét. [53]

A belsé vénak elkotését kovetden a nem oxigenizalt vér elszéllitisa még
mindig lehetséges a kiviil elhelyezkedd véndkon at, ami igy elméleti lehetdséget ad a

miitét utani ujboli varicokele kialakulasanak. [54]
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11.abra: A mikrosebészeti subinguinalis varicokele miitét. A) Egy 4atlos bemetszés
torténik az anulus inguinalis superficialis szintje alatt. B-D) Az ond6zsindrrol késziilt
miitét kozbeni fotok B) A dilatalt vénak keriilnek kipreparalasra az ondozsinor Babcock
fogoval tortént megemelése utdn C) A tesztikularis artéria (kék draincsd), a nyirokerek
(kék fonal) és a dilatalt véna (piros draincsd) bemutatdsa D) A végsé kép a varikozus
vénakrol az atvagasuk és fel nem szivodo fonallal tortént elkotésiik utan  (forrds:

http://www.scielo.br/img/revistas/clin/v66n8/26f01.jpg)
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4.4 Statisztikak
A két csoportban a paramétereket (Grade II. és Grade III) kétmintds t proba

segitségével hasonlitottuk Ossze. Minden értéket egy tizedes jegyre kerekitve adunk

meg. Statisztikailag szignifikansnak a 0,05 feletti p értéket vettiik.
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5. Eredmények

5.1 Epidemiologiai eredmények

Az életkor tekintetében a két stilyossagi csoport hasonld dsszetételii volt, Gr.II-
es betegeknél atlagosan 36 évet (21-t61 57-ig), a Gr.I1I-as betegeknél 33 évet (19-t61 46-
ig) lattunk p=0,052 érték mellett.

A testméretetek tekintetében jelentOs eltérést nem taldltunk, am a Grade Il-es
csoportban mértilk a nagyobb atlagértéket. A Gr. Il-es varicocelével rendelkezd
betegeknél a centralis obezitas mértéke atlagosan 95,2 cm (76-t6l 121-ig) volt, mig a

sulyosabb varicokele esetén ez a paraméter atlagosan 91,37 cm (73-t6l 108-ig),

(p=0,01).

BMI tekintetében is igen hasonlonak bizonyult a trend, az érték Gr.ll-es
betegeknél 25,51 (16,95-td1 35,81-ig) , mig a Gr.IIlL. esetén 24,41 (17,59-t6l 32,19-ig)
volt. (p=0,085). 12. abra

Eletkor, BMI 6sszehasonlitasa a siilyossag
fliggvényében

40

35 1

30 - 25,51

24,41

25 -
20 - E Grade 11

15 A B Grade I1I

10 A

Eletkor (év) BMI

12.dbra: Eletkor, BMI 6sszehasonlitasa a sulyossag fiiggvényében
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A legérdekesebb eredményt a spermiumkoncentracié tekintetében kaptuk.
Erdemi kiilonbséget mértiink a két csoport kozott, mégpedig meglepd modon a Gr. I11.
betegeknél mértiink magasabb atlagos spermiumkoncentracio értéket (33,42 M/ml, 0-t61
134,5-ig) mig Gr.Il. esetekben a koncentracid 30,94 millié/ml volt (0-t6l 137,5-ig).
(p=0,65) Ezt a kiilonbséget a késObbiekben, a novekvd esetszam miatt fokuszaltan

figyeljiik. 13. abra

Spermium koncentracio osszehasonlitasa a
sulyossag fiiggvényében

33,42
35 30,94

30 -
25 A
20 -
B Grade II

15 1 B Grade III

10 -

Spermium konc. (M/ml)

13.dbra: A spermium koncentracié sszehasonlitdsa a stilyossag fiiggvényében

Spermiumok motilitasa tekintetében a  Gr.Il. betegcsoportban atlagosan

14,41%-ot (0-tdl 65-ig), mig a Gr.I11. csoportban 15,2% (0-t6l 47,5%-ig) (p=0,71).
A normal morfologia vonatkozasaban sem tapasztaltunk jelentOs eltérést a két

csoport kozétt (Gr.Il. 3,66% (0-tol 17,5-ig), Gr. I1l-ban 3,81% (0-t0l 17-ig)., p=0,78).
14. abra
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Klasszikus spermaparaméterek
osszehasonlitasa a sulyossag fuggvényében

1441 152
16,00
14,00 -
12,00 -
10,00 -
8,00 - B Grade II
6,00 - 366 381 B Grade I1I
4,00 -
2,00 -
0,00 -

Spermium mot. (%) Normal morf. (%)

14.abra: A klasszikus spermaparaméterek dsszehasonlitdsa a stlyossag

fliggvényében

A hormonszinteket vizsgalva megallapithatjuk, hogy a total tesztoszteron
tekintetében nem talaltunk jelentds kiillonbséget (a Gr.I1. betegcsoportban atlagosan 12,4
nmol/l. (2,37-t61 28,8-ig), a Gr. III. esetekben atlagosan 11,64 nmol/l-t mértiink (0,1-t6l
26,89-ig), (p=0,61).

Az FSH vonatkozasaban kaptuk leginkabb azt az értéket, amit vartunk. Mint a
spermatogenezis objektiv markere, az FSH koncentracio a stlyosabb esetekben (Gr.I11.)

volt magasabb, ezzel is mutatva a valoban nagyobb herekdrosodas tényét. (Gr.IL. :7,03

U/ (1,42-t81 41,1-ig), Gr.IIL: 7,53 TU/L (1,26—t61 40,9-ig)), (p=0,76). 15. abra
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Hormoneredmények a sulyossag
fiiggvényében

14,00
12,00
10,00
8,00
6,00 -
4,00 -
2,00 -
0,00 -

12,4 11,64

B Grade Il
B Grade III

FSH (1U/1) Total tesztoszteron (nmol/1)

15.dabra: Hormoneredmények dsszehasonlitasa a stilyossag fiiggvényében

5.2 Miitét utani eredmények

Centrumunkban a mitétek elvégzése utan a betegeket harom, hat és tizenkét
hénap eltelte utdn is visszahivjuk kontrollra. Ekkor keriilnek ellendrzésre a
spermiumparaméterek, és ezt kiegészitend6 HBA tesztet is készitettiink. Mivel
alapvetd célunk a kiilonb6z6 paraméterek javitasan keresztiil az infertilitas kezelése, igy
a kivant terhességrol is felmérést készitlink.

Jelenleg betegeink koziil 45 paciensnél tortént meg a beavatkozés, igy ez a
dolgozat az 6 eredményeiket fogja bemutatni. Ezek értelmezésekor fontos figyelembe
venni, hogy altaldban a legjobb eredmények hat honappal az operacié utan varhatok,
am a harom havi értékek is jelzik a valtozas irdnyat. A betegeknél toreksziink a két
mitét dsszehasonlitasanak érdekében a megfeleld arany tartasara, a 45 beteg koziil 22-
nél végeztiink laparoszkdpos, 23-nal mikrosebészeti beavatkozast. A betegeinknél kiilon
figyelemmel kisértiik, melyik csoportban mutatkozik jelentds javulds a
spermaparaméterek €s a funkci6 tekintetében. Az eredményeket a varicokele sulyossagi

fokaval is Gsszehasonlitottuk.
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A klasszikus spermapareméterek koziil a spermiumkoncentracié tekintetében
egyértelmii, szignifikdns javuldst ldtunk mar harom honap elteltével is. Mig az atlagos
spermiumkoncentracid a mitét elétt 27,19 millio/ml volt, ez az érték a beavatkozas
hatasara 34,35 millio/ml-re javult (p=0,48). Sulyossagi fok szerint a korabbi Grade II-
es kategoridba tartozo betegeknél a 25,79 millio/ml 33,56 millid/ml-es atlagra javult
(p=0,62). Szintén szignifikans javulast lathattunk a sulyosabb (Grade III) varicokelével
rendelkez6 betegeknél is. 27,76 millié/ml-rél 37,51 millié/ml-re nétt (p=0,51). 16. és
17. dbra

Spermiumkoncentracio osszehasonlitasa

mutét elott-mutét utan
34,35
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16.abra: Spermiumkonctraci6 valtozasa a miitét hatasara
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Spermiumkoncentracio osszehasonlitasa a
sulyossag fiiggvényében, miitét elott-miitét
utan

37,51

- 35 33,56
E 30
S
= 25 -
g
g 207 B Miitét el6itt
£ 157 B Miitét utén
£ 10 -
&0 -

Grade II. Grade III.

17.abra: Spermiumkoncentraci6 valtozasa a miitét hatasara a sulyossagi fokok

fliggvényében

Elvégeztiik az Osszehasonlitdst a progressziv motilitas tekintetében is. A mitét
elotti 11,19%-o0s érték a beavatkozéas hatasara 14,69%-os értékre javult (p=0,25). Ha
sulyossagi fokra bontjuk szét, akkor a Grade II-es csoportban a valtozds 9,5%-r6l
14,75% volt (p=0,24). Grade IlI-as kategoriaban a mitét hatdsara 12%-r6l 12,54%-ra
javult (p=0,89). 18. és 19. abra
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Progressziv motilitas osszehasonlitasa,
miitét elott-miitét utan
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18.dabra: Progressziv motilitas valtozasa a miitét hatasara

Progressziv motilitas osszehasonlitasa a
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19.dabra: Progressziv mot. valtozasa a miitét hatasara a stilyossagi fokok fliggvényében
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A valtozas a teljes motilitds tekintetében is igen latvanyos. A miitét eldtti
28,68%-16l az atlagérték 38,07%-ra novekedett a harom havi kontroll eredmények
érékei szerint (p=0,09). Ha meg akarjuk nézni a betegség stlyossaganak fliggvényében
is a javulast, akkor lathatjuk, hogy mig Grade IlI-ben 25,95%-r6l 40,1%-ra nd, a
sulyosabb (p=0,084), Grade IlI-as kategoridban a 31% 31,41%-ra nétt (p=0,96).

Megvizsgaltuk a valtozast morfoldgia tekintetében is. Itt elére varhatd6 moédon
nem lattuk az eddig szokésos javulast. Mint ahogy mar korabban is emlitettem, a harom
honapos eredményeket irdnymutatasnak kell tekinteni. Normal morfologia
vonatkozasdban ez hatvanyozottan igaz. Ezeket az értékeket atmeneti eredményekként
kell értelmezni, a jelentdsebb javuldst a hat honapos kontroll soran varjuk. A normal
morfoldgia atlagosan mitét elétt 2,8% volt, ami a mitét utdni hdrom honapos
kontrollon atlagosan 2,39%-os értéket ért el (p=0,52). A Grade Il-es kategoridba esd
betegeknél ez az érték 2,84%-r6l 2,8%-ra modosult. (p=0,97). A sulyosabb, Grade I1I-as
kategoriaban a morfoldgia eltérés 2,39%-16l 2%-ra valtozott (p=0,58).

5.3 A miitéti technikak osszehasonlitasa

Legvégiil kovetkezik az eddigi kutatdsunk legizgalmasabb része, mikor a két
altalunk elvégzett mitéti technika, a mikrosebészeti ¢és a laparaszkopos
varicocelectomia hatasait hasonlitjuk Ossze. Itt is alapvetden a harom klasszikus
spermaparamétert tekintettik referencia értéknek. Igy elemeztik a valtozast a
spermiumkoncentracio, progressziv motilitas és a normal morfologia fliggvényében.

Az eredményeknél a javulds mértékét szazalékos értékben fejeztiik ki, hogy
konnyebben 0sszehasonlithatd legyen a valtozas.

A spermiumkoncentracié tekintetében a mitét eldtt 40 millio/ml-es érték a
laparoszkopos miitét hatdsdra 43 millié/ml-es értéket adott (p=0,85) ami 7,5%-0s
javulast jelent. Ezzel szemben, latvanyosan jobb eredményt kaptunk a mikrosebészeti
technika sordn. Itt a miitét hatdsara 98,1%-os javulast lattunk, hiszen a kezdeti atlagosan

14,19 milllié/ml -es érték 28,11 millid/ml-re nétt. (p=0,14). 20. dbra
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Spermiumkoncentracio javulas a miitéti
technikak fuggvényében
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20.abra: A javulas mértéke szazalékos aranyban kifejezve a miitéti technikak

fliggvényében

Hasonlé tendenciat lattunk a progressziv motilitds tekintetében is. A
mikrosebészeti technika itt is latvdnyosan jobb eredményeket hozott a laparoszkdopos
technikéval Osszehasonlitva. A kezdeti, mitét el6tti atlagos 13,48%-os értéket
laparoszkdpos technikaval 16,75%-o0s értékre sikeriilt javitani (p=0,55). Mikrosebészeti
beavatkozasnal a javulas a 9%-os értékrol 13,6%-ra nétt (p=0,22). A javulas mértéke
szdzalékos értékben a laparoszkopia utdn 24,3% , mig a mikrosebészeti beavatkozast

kovetden 50,7% volt. 21. abra
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Progressziv motilitas javulas a miitéti
technikak fiiggvényében
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21.abra: A javulas mértéke szazalékos ardnyban kifejezve a miitéti technikak

fliggvényében

Vizsgaltuk a javulas mértékét a morfologia tekintetében is. Itt is érvényes a
megallapitds, hogy a harom havi eredménybdl nem ¢érdemes messzemend
kovetkeztetéseket levonni, viszont mar most is lathattuk, hogy a mikrosebészti technika
itt is jobb eredményt produkal, hiszen ardnyaiban a morfoldgia romlasa itt volt kisebb.
A laparoszkopos technikénal a miitét eldtti 3,62%-rdl 2,89%-ra csokkent (p=0,56), ami
megfelel egy 20%-0s romlasnak. Ezzel szemben a mikrosebészeti technikdval operalt
pacienseknél a kezdetben mért 2,07%-os normal morfologia érték a miitét hatasara
2,12%-os értéket ért el (p=0,94), ami csekély, &m a laparoszkopos technika romlasaval

szemben mégis 2,4%-o0s javulast jelent. 22. dbra
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6. Diszkusszio

Tudomasunk szerint ez az elsd olyan nemzetkdzi, multicentrikus, prospektiv
klinikai vizsgalat, amely célul tiizte ki maganak a varicokelés betegek kezelési
technikdinak 0Osszehasonlitdsat nagy betegszam mellett. Ez a munka az eddig
rendelkezésre all6 magyar adatokat dolgozza fel és mutatja be.

Az idedlis mitéti technika megtalalasanak vagyatdl hajtva e tanulmanyban
megvizsgaltuk kezdetben a varicokelés betegek epidemiologiai adatait. Vizsgéltuk a
klasszikus spermaparaméterek mellett a spermium funkciot is. Centrumunkban, az
irodalomban két legjobb kezelési eljarasként emlegetett laparoszkopos €s
mikrosebészeti technikdval keriiltek a betegek kezelésre. Megvizsgaltuk, hogyan
valtoztak a paraméterek a mitétek hatdsara. Ezt a betegség stlyossagi fokanak

mértékében is vizsgaltuk.

6.1. Kovetkeztetések az epidemiologiai adatokbol

A klinikai vizsgélat elsé éve soran kozpontunkban szlrésre keriilt 206
varicokelés férfi adatait 0sszegezve megéllapithato, hogy a Gr. IlI-as betegeknél észlelt
magasabb FSH ¢érték egyértelmlien jelzi a spermatogenezis nagyobb mértéki
karosodasat. Nem lattunk jelentds eltérést az életkor, testméretek (centralis obezitas,
BMI), spermiummotilitds, normal morfoldgia, total tesztoszteron tekintetében. A
vizsgalati eredmény, hogy a stlyosabb varicokelével rendelkezd betegek atlagosan
magasabb  spermiumkoncenttraciéval rendelkeztek, meglepd, és tovabbi elemzést

igényel.
6.2. Kovetkeztetések a miitét elotti, miitét utani adatokbol

A centrumunkban operaciéra keriilt 45 varicokelés beteg adatait Gsszegezve
szembetlinik mar az els¢ latasra is, hogy a miitét utdn minden paraméter tekintetében

javulast lathattunk. Tudnunk kell azonban, hogy a harom hoénapos eredmények,

amelyekbdl a dolgozat késziilt, még korantsem jelentik a végleges allapotot, hiszen a
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betegeink altaldban a hatodik honapban érik el a javulads cstucsat. A klasszikus
spermaparamétereket vizsgalva a spermiumkoncentracioé tekintetében egyértelmiien
latszott a szignfikans javulas. A sulyossagi fok szerint mind a Grade Il-es, mind a
Grade I1I-as betegcsoport tudott profitalni a miitétekbdl. Ugyanezt a tendenciat lathattuk
a progressziv és a totdl motilitas tekintetében is. Mindkét sulyossagi csoportban, a
mitéti beavatkozas jotékony hatasa egyértelmii. A normal morfoldgia adatait vizsgalva
a varakozasainknak megfeleléen atmenetileg romld értéket lattunk, ami a hat honapos

eredményeken minden bizonnyal kedvezdbb értéket fog mutatni.

6.3. Kovetkeztetések a miitéti technikak osszehasonlitasa utani adatokbol

Az éltalunk végzett két miitéti technika Gsszehasonlitasa volt a legfontosabb
Iépése a tanulmanynak. Mivel eddig nincs egyértelmli ajanlds az irdnyelvekben, a
kutatds megtervezésekor  szdndékunk volt a legmegfelelébb mitéti technika
megtalalasa. Centrumunkban a laparoszkopos és mikrosebészeti technikékkal kezeltiik a
betegeket, igy a tanulmany ezen miitéti kezelések utani adatokat foglalja Ossze.
Latvanyos kiilonbségeket lattunk a két technika 0sszehasonlitasakor. A mikrosebészeti
technika minden altalunk vizsgalt paraméterben (klasszikus spermium paraméterek
mint:  spermiumkoncentracié,  progressziv  motilitds, normdl  morfologia)

eredményesebbnek bizonyult.

Ezen adatok megerdsitenek benniinket az alapfelvetésiinkben, miszerint a
jelenleg legeredményesebb miitéti technika a klinikai varicokelés betegek tekintetében a
mikrosebészeti eljards, igy ezt mondhatjuk a varicokele "gold standard" mutéti

kezelésének.

A jovdben a tanulmany folytatodik, értékeljiik betegeink hat, tizenkét honapos

adatait, és varjuk a nemzetkozi partnereinktdl az eredményeik megérkezését.
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7. Osszefoglalas

Ennek a palyamunkanak f6 pilléreit a kovetkezd harom kérdés adta:

Megvizsgaltuk, mutat-e korrelaciot a varicokelés paciensek betegségének
sulyossaga az altalunk vizsgalt paraméterekkel. Lattuk, hogy a stlyosabb varicokelével
rendelkezd pacienseknél az FSH érték egyértelmiien jelzi a nagyobb herekarosodas
mértékét. Ujabb vizsgalandd kérdésként meriilt fel a kiindulasi spermiumkoncentracid
nem vart magasabb szintje a Grade Ill-as betegeknél. A tobbi vizsgalt paraméterben

nem lattunk nagy mértékii eltérést.

Vizsgaltuk a miitét utdni spermaparamétereket és Gsszehasonlitottuk ezeket a
kiindulds értékeivel. Egyértelmiien lathattuk az dsszes relevans paraméter értékein a

mitét jotékony hatasat, ami igazolja az 01j indikacios szempontok létjogosultsagat.

Legvégiil megvizsgaltuk , melyik altalunk végzett miitéti technika mondhato
sikeresebbnek a varicokelés betegek gyogyitasaban. Igen latvanyos eredményeket
kaptunk, amik egyértelmiien igazoljak a mikrosebészeti eljaras elonyét a laparoszkopos

technikdval szemben a spermaparaméterek alapjan.
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9. Sajat publikaciok

A varicokelemiitétek hatékonysaga. Prospektiv, nemzetkdzi, multicentrikus
vizsgalat epidemioldgiai adatai /Keszthelyi M., Sods Z., Ballo A., Kopa Zs. (Magyar
Androlégia, XXI. EVFOLYAM, 2. szdm 54-58.)
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10. Koészonetnyilvanitas

Koszonettel tartozom Nyirddy Péter professzor urnak a lehetdségért, hogy az

altala vezetett klinikdn végezhettem tudomanyos tevékenységet.

Halaval tartozom Dr. Kopa Zsolt docens urnak, a Semmelweis Egyetem
Urologiai Klinika Androlégiai Centrum vezetdjének, hogy mésodévben meghivott a
kutatocsoportjaba, TDK munkara. Akkor még nem gondoltam volna, hogy minden,
amit ezen az egyetemen tudomanyos munkaval elérek - kozvetve, vagy kozvetleniil ide
gyokeredzik. A folyamatos és faradhatatlan segitségének koszonhetden szdmos helyen
jéarhattam, el6adhattam, publikdlhattam, amiért 6rokre halas leszek. K6szondm ezuttal is
allando segité szandékat, amivel utamat egyengette, €s hogy ilyen fiatalon bevezetett a

tudomanyos életbe.

Nem tudom elég halamat kifejezni sziileim segitd szeretetéért. Edesapam
példajat kovetve indultam el az orvossa valas utjan, példaértékiinek tartom azt az
életutat, ami mogotte all, igy szeretném, ha egyszer hozza hasonlitananak. Edesanyam
példdja mindig is a szemem el6tt lebeg, hogy azzal a szeretettel tudjak a masik ember

felé fordulni, amivel 6 teszi ezt nap mint nap 6 gyermeke felé.

Kiilon koszonet illeti az Urologiai Klinika Andrologiai Centrumdnak
munkatarsait, kiilonosen Kedves I1dikot, aki végtelen tiirelmével és segitségével mindig
elérhetd volt szamomra, ha kérdésem tadmadt egy témaval kapcsolatban. Koszonettel
tartozom ezen felill Dr. Sods Zitanak, aki az adatok rendbentartasaval, szakmai

segitségével, biztatdsaval nagyon sokat jelentett szamomra.

Halat adok a Joistennek, hogy idaig eljuthattam, és az orvosi palyan elindulhatok.
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