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Alfa-glukozidaz-meghatarozas ondobol:
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OSSZEFOGLALAS: A szerz6k az ondé alfa-glukoziddz (AG )-koncentrdcié meghatdrozd-
sdnak jelent8ségér vizsgdltak az obstrukiiv és secretoros eredetii azoospermidk elkiilonitésé-
ben. Haromszdzhatvankilence beteget vontak be a vizsgdlatokba, és koziiliik 71-nél (19,2%-
ban) kaptak koros AG-ériékeker (11 és 20 mUiml), a tobbi érték a normalis 20 és 105 mU/ml
kizott valtakozott. Ot vasectomizdlr férfit is megvizsgdltak, akiknek az AG-szintje 11 és 12
mUlml volt, ami a kétoldali elzdréddsok diagnosztikus jelének tekinthetd. A szerzdk a klinikai

felhaszndlas harom teriiletér jeldlik meg: a mellékhere dllapotdinak pontos megitélése, az

obstruktiv és secretoros eredetii azoospermidk elkiilonitése, végiil az AG-teszt jelentdsége
TESE-ICSI technikdban. Az eredmények alapjan a szerzdk az AG-meghatdrozds rendszeres
hasznalatdr javasoljdk a klinikai androlégiai diagnosztikdban.

EVALUATION OF ALFA-GLUCOSIDASE (AG) LEVELS FROM SEMEN, NEW POS-
SIBILITIES FOR THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF OBSTRUCTIVE AND SEC-
RETORIC AZOOSPERMIA

SUMMARY: The authors have studied the value of alfa-glucosidase evaluation of the
semen for differential diagnosis of obstructive and secretoric azoospermia. They have
measured the AG levels in 369 patients and found low levels of AG in 71 (19.2%) of patients
(11-20 mU/ml), normal levels (20—105 mU/ml) in all of the rest. AG levels were measured in
five vasectomised patients with the level of 11-12 mU/ml of AG, which is considered as a
sign of bilateral occlusion of the seminal ducts. The authors describe three main application
of the AG determination in the clinical practice: evaluation of the accurate status of the
epididymis, differential diagnosis in obstructive and secretory type of azoospermia, and the
role of AG test in TESE-ICSI procedure. The authors suggest the routine use of the AG
measurement in the andrological clinical practice.

KEY WORDS: alfa-glucosidase, semen, azoospermia.

Az andrologiai vizsgdlatok fontos része az un. ,szervspecifikus ondomarkerek™
csoportja. Ezen ondomarkerek alkalmasak arra, hogy kiilon-kiilon jellemezzék az
egyes jarulékos nemi mirigyek secretoricus aktivitasat €s eziltal djabb diagnosztikus
kovetkeztetések levonasara adnak alkalmat.

Comhaire és mtsai javasoltdk a 70-es évek végén a jarulékos nemi mirigyek md-
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kidésének vizsgdlatara az tn. szervspecifikus markerek hasznalatt (5, 6). Ezen
vizsgélatok eszmei héttere azon felismerésen alapul, hogy az ondéban jelen 1évé kii-
16nboz8 vegyiiletek koziil egyesek kiilonosen jellegzetesek egy-egy jarulékos nemi
mirigy mitkodésére. Markerként azon vegyiileteket haszndltdk, melyek termelésének
tilnyomo tobbsége egy bizonyos jarulékos nemi mirigyben torténik, és ezért ezen
anyag mennyiségének viltozdsa jol jelzi az illet§ jarulékos nemi mirigy miikodését.

Kordbbi munkdinkban mar foglalkoztunk a prostata és ondéhélyag markereivel,
jelen kbzleményiinkben egy tij mellékheremarkerrel foglalkozunk (1,7, 8,9, 11, 12).
Ismertetjiik magdt az uj diagnosztikus eljardst, amely mellékheremarker meghatdro-
zdsdra alkalmas, valamint a vizsgalati eredményekbdl levonhaté diagnosztikus ko-
vetkeztetéseket.

A mellékhere miikodésének monitorizdldsdra a glicerofoszfokolin, a karnitin és az
alfa-glukozidaze (AG)-szint meghatdrozdsa alkalmas (1, 2, 3, 4, 10). A felsoroltak
koziil az AG-meghatdrozas a legmegbizhat6bb, ezért Casano és mtsai (2), Cooper €s
mitsai (3), Guerin és mtsai (10), valamint a WHO is ezt ajanlja a mellékheremarkere-
ként (14).

Az AG egy neutrilis és egy acidikus komponensbdl 4ll, ezek termelése dontSen két
jarulékos nemi mirigyhez kotddik: a neutrdlis izoenzim jelenléte az ondéban az epi-
didymis secretoricus miikbdésének az eredménye, az acidikus izoenzim a prostatabal
szdrmazik (1). Klinikailag elegend? a teljes AG meghatdrozdsa, mert a két izoenzim
aktivitdsdnak ardnya egy konstans gorbével jol dbrdzolhatd, és ezért a gyari kitben
mellékelt tabldzat segitségével meghatdrozhat6 a két komponens ardanya. Tudoma-
nyos kutatdsi igény eséten kiilon-kiilén is kimutathaté a két komponens. Az AG pon-
tos fiziologiai szerepe nem ismert, de Cooper szerint a hirom mellékheremarker ko-
ziil ennek diagnosztikai értéke a legjelentdsebb az ondéutak obstrukcidiban (3).
Azon azoospermids betegeknek, akiknek bilateralis elzdréddsa az epididymis pars
caudajdban vagy attdl distalisan volt, nagyon alacsony volt az AG-aktivitds a sper-
maplazmdjukban (2). Ujabb vizsgilatok azt mutatjdk, hogy oligozoospermids bete-
geknél a csokkent AG-érték a mellékhere mikodészavarit, vagy részleges elziroda-
sat jelzi, mely leggyakrabban gyulladds kovetkezménye (1, 4). Normozoospermids
férfiaknal a spermaplazma AG-tartalma j6 Gsszefiiggést mutatott a Shorr-festéssel

CL1).

Anyag és modszer

Az AG-meghatdrozdst androlégiai vizsgdlatra megjelent 369 férfi ond6jabol vé-
geztiik el, akik medd6 hdzassdguk miatt jelentkeztek vizsgdlatra. Kontrollként 5
vasectomizalt férfi onddjat hasznaltuk.

A vizsgdlat 5 nap karencia utdn leadott ejakuldtumbdl tortént. Az androldgiai
vizsgilat soran fizikdlis betegvizsgdlat, a WHO kézikonyv altal javasolt alapvetd
ondovizsgilat (sejtszam, motilitds, morfolégia), mikrobioldgiai vizsgdlat (aerob,
Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis, Chlamydia trachomatis), tovdbba
szelektiv PMN granulocytaszamldlds, fruktéz- és gamma-GT-meghatdrozas tortént
(7,8,9, 11, 14).

A vizsgilatokat a kereskedelemben kaphaté Episcreen (Alpha-glukozidase test,
FertPro N.V_, Aalter-Lotenhulle, Belgium) teszttel végeztiik a haszndlati utasitdsban
foglaltak szerint. A médszer lényege, hogy az ondéban 1év6 teljes AG-aktivitist a

226

lebontott p-nitrofenol glukopuranozid szubsztrdtum mennyiségének a meghatiroza-
saval fejezziik ki. Gyakorlatban a kivitelezés nagyon egyszer(: 0,125 ml ondét dsz-
szekeveriink 0,125 ml reagenssel, majd egy diagnosztikus tablettdt adunk az elegy-
hez, ezutdn 4 6rdt 37 °C-on inkubaljuk. E 1épés utan 3 ml ,reagens 2”-t pipettazunk
hozzd, s keverés utdn fotométerrel 405 nm-en, a kapott OD-ket leolvassuk.
A normadl érték >20 mU/ml.

A kapott AG-értékekbdl a gydrto dltal megadott tablazat alapjan kalkuldlhatjuk ki
a neutrdlis glukoziddz ériékeket. A két komponens aranya exponencidlis jellegi gor-
bével dbrazolhaté. Normdl esetben a teljes AG-aktivitds kb. 40%-a neutralis AG.
Mellékhere elzarédas esetén ennek ardnya csak néhany szazalék. A vizsgélati mad-
szer variacids koefficiensét (c. v.) és a szorast (Q) statisztikai programcsomag segit-
s¢gével analizaltuk.

Eredmények

A vizsgdlt 369 betegb6l 71-nél (19,2%) az AG-érték kdrosnak (<20 mU/ml) bizo-
nyult. A normdl csoportban az AG-értékek 20 és 105 mU/ml, a kéros csoportban 11
¢és 20 mU/ml, a vasectomizilt beteg csoportban 11 és 12 mU/ml kozott valtoztak.

Hédrom azoospermids betegilinkbdl ketténél normalis értékeket kaptuk, ami az
obstruktiv eredet{i azoospermiat kizarta. Egy esetben ,,vasectomids” értéket kaptunk,
és a kés6bb elvégzett herebiopsia is megerdsitette, hogy obstruktiv eredetli azoo-
spermidrol van szd.

A 369 vizsgdlat alapjdn a szdmitott varidcids koefficiens (c. v.) 5,2%-nak, a szdr4s
(Q) 3,6%-nak bizonyult.

Megbeszélés

A jarulékos nemi mirigyek secretoros aktivitdsanak tanulmanyozdsa 0j diagnosz-
tikai lehetdséget jelent az androldgidban. A szervspecifikus mellékheremarkerck
(glucerofoszfokolin, L-karnitin, AG) koziil az L-karnitin vizsgdlata terjedt el a leg-
szélesebb korben (1, 2, 3,4, 6), de ijabban az AG vizsgalata keriilt elGtérbe. Az djabb
szakirodalomban, koztiik Casano és mtsai (2), Cooper és mtsai (3), valamint Guerin
€és mtsai (10), mdr az AG-meghatarozast preferilja a kovetkezd okok miatt. Az AG
specifikusabb és érzékenyebb marker, mint a kordbbiak, vizsgdlata technikailag
kiénnyebben kivitelezhetd, olcsdbb, kisebb a meghatarozas idGigénye. Az AG vizs-
gdlata lehetdvé teszi a mellékhere miikodésének pontos megitélését, valamint bizo-
nyos secretoros €s egyes obstruktiv tipusu azoospermids dllapotok elkiilonitését (14).

Az AG felhaszndldsdval kapcsolatos informaciok a kdvetkezéképpen foglalhaték
ossze. Normdlis AG-érték esetén az onddutakban a passage szabad. Nagyon alacsony
AG-¢ériék bilateralis elzdréddst jelent az epididymis pars cauddjiban, vagy attél dis-
talisan. Csokkent érték a mellékhere kdrosodasat vagy részleges elzdrodasit jelzi,
példdul gyulladdsok, traumdk utdn. Csokkent érték varhaté még alacsony androgén-
szintlel jaré endokrinmegbetegedésekben (1, 3, 4, 9).

A tovdbbiakban az AG-meghatdrozas legfontosabb klinikai felhasznaldsi leheto-
ségeit értékeljiik.

227



A mellékhere dllapotdnak pontos megitélése az AG segitségével

A medd§ hazassdg miatt vizsgdlt androlégiai betegeink kérében 1-3%-os gyakori-
sdggal tapinthaté a mellékhere valamilyen koros elviltozdsa, pl. tomottség, sperma-
tocele, fejlddési rendellenességek stb. Még a legkritikusabb megitélés esetén sem
haladja meg a kéros tapintési leletek gyakorisdga az 5-10%-ot, ilyenkor a mellékhe-
rében tapintott , teltebb”, hypertrophids, vagy .,sovdnyabb”, hypoplasids teriileteket
is szamba vessziik. Az AG vizsgdlatainak soran az esetek 19,2%-4ban, azaz 71 eset-
ben észleltiink 20 mU/ml alatti értéket, tehdt csokkent secretoricus aktivitast, Ez az
ardny kozelebb all a kiilonféle képalkotd eljarasokkal észlelhet6 vizsgdlati adatokhoz
(UH, MRI). A prostata és ondohdlyag markereinek vizsgdlata sordn hasonld tenden-
cia figyelhetd meg, 1ényegesen gyakrabban ,,jeleztek a markerek™, mint a tapinto or-
Vos.

Erdemes megjegyezni, hogy ha figyelembe vessziik a kértorténetben szerepld
egyéb informaciokat, mint pl. jelentéktelennek tiing iddszakosan jelentkezd heretdji
— funikulus — fijdalmakat, diszkomfortérzéseket, vagy a szexudlis partnerek adnexi-
tisére utald adatokat, akkor mdr kozel hasonlé aranyban prognosztizdlhatjuk a mel-
lékhere csokkent secretoros aktivitdsat, mint amilyen ardnyban ezt a mellékhere-
marker jelzi. Osszefoglaléan elmondhat6, hogy kiilonésen normalisnak tiné tapin-
tasi lelet birtokdban vdrhatunk pluszinformdciot az AG vizsgdlatatdl.

Alacsonyabb AG-érték varhaté még a herék hypoplasidja esetén, vagy egyéb
hypoandrogén dllapottal jar6 endokrin kérképekben. [lyenkor hormonvizsgdlatokkal
érhetd el a pontos diagnozis.

Erdekes megdllapitdsokra ad alkalmat, ha az AG-vizsgalatot a szervspecifikus bio-
kémiai markerdiagnosztika €s a rectalis ultrahangvizsgélatok tiikrében értékeljiik.
Altaldnossdgban elmondhato, hogy az esetek tilnyomdé t6bbségében tobb jdarulékos
nemi mirigy megbetegedése fordul el egy idSben, és ritka a csupdn egy jarulékos
mirigyet érintd elvdltozas. Indokolt a .férfi adnexitis” kifejezés szélesebb koril
hasznalata (8, 9), amit angol és német nyelvteriileten mar széles kirben elfogadtak,
mig a hazai szakirodalomban ez kevessé hasznalt és elfogadott megjelolés.

Az AG-vizsgdlat az obstruktiv és secretoros eredetii azoospermidk elkiilonitd
korismézésében

Az obstruktiv és a secretoros eredetd azoospermidk elkiilonitésére eddig here-
biopsidt, hormonvizsgalatokat, ill. az ondéutak kontrasztanyagos feltdltését (defe-
rento-vesiculographia) hasznaltuk, djabban a transrectalis ultrahangvizsgalat 1s ren-
delkezésiinkre all. Utdbbi modszer elsGsorban a ondoholyag és a prostata allapotanak
megitélésében, valamint a ductus ejaculatorius tigulatanak felismeréséhez nyujt se-
gitséget. A pdciens szimadra lényeges kinnyebbséget jelent, hogy bilateralis elzdro-
dds esetén ezeket a vizsgdlatokat AG-teszttel kivalthatjuk. 11-12 mU/L érték elzdro-
ddst jelent a mellékheréts] distalisan 1év6 onddutakba, ha az endokrin okokat kizir-
tuk. Anyagunkban a vasectomizdlt betegek onddjit is megvizsgaltuk, és mind az 6t
esetben a gyari kit-ben megadott hatarértéket talaltuk. Secretoros tipust azoosper-
mids dllapot is elGfordult két esetben, amikor az AG-szintje normalis volt, igy nem
volt sziikséges az invaziv és koltséges deferento-vesiculographia elvégzésére ahhoz,
hogy az obstruktiv eredetet kizarjuk. KésObb a herebiopsia igazolta, hogy az azoo-
spermia oka a csirahdm megbetegedése volt (Sertoli cell only syndroma).
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Az AG-teszt és a TESE-ICSI technika

A TESE (testicular sperm extraction)-technika megjelenése az asszisztalt repro-
dukcidban kiszélesitette az ICSI (intracytoplasmatic sperm injection)-médszer fel-
haszndldsi lehetGségeit, mert herébdl nyert spermiumokkal is elvégezhetd a mikro-
manipuldcids technikdval torténd petesejt-megtermékenyités. A TESE-technika el-
terjedése a diagnosztikus célu herebiopsidn kiviil szélesebb teret adott a terdpids cél-
zattal végzett herebiopsidknak, azonban ez nem jelenti azt, hogy diagnosztikus célbol
foloslegessé vilt volna az AG-vizsgdlat. A bilateralis obstruktiv eredet(i €s a secreto-
ros tipusd azoospermidk elkiilonitése még ma is AG-vizsgalattal végezhetS el a leg-
egyszer(ibben. Ennek klinikai jelent§sége az, hogy secretoros azoospermidban (érési
gitlds, részleges germindlis sejtapldzia, fokdlis spermatogenesis) bar lehetSség van a
TESE-ICSI-technikdra, az eredményesség azonban szignifikdnsan gyengébb, mint
az obstrukcids jellegli azoospermidkban. Ilyen értelemben az AG-szint meghatéro-
zdsa bizonyos értelemben prognosztikus jelent&ségd (13).

Vizsgilati eredményeink kozreaddsdval szeretnénk eldkésziteni az AG vizsgéla-
tdnak széles korli hazai bevezetését.
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