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•• Μελέτη Μελέτη 430 430 ζευγαριώνζευγαριών: : επίτευξη πρώτης κύησης στο επίτευξη πρώτης κύησης στο 
65% 65% αυτών με αυτών με >40 x10>40 x1066  σπερματοζωάρια σπερματοζωάρια /mL /mL έναντιέναντι  
51% 51% με  χαμηλώτερη συγκέντρωση με  χαμηλώτερη συγκέντρωση 

•• Μελέτη Μελέτη 765 765 υπογόνιμων ζευγαριώνυπογόνιμων ζευγαριών: : σημαντική σημαντική 
επικάλυψη ως προς την συγκέντρωση, κινητικότητα επικάλυψη ως προς την συγκέντρωση, κινητικότητα 
και μορφολογία των σπερματοζωαρίων μεταξύ των και μορφολογία των σπερματοζωαρίων μεταξύ των 
γόνιμων και υπογόνιμων ανδρώνγόνιμων και υπογόνιμων ανδρών  

•• Σε 20-30% υπογόνιμων ανδρών το σπερμοδιάγραμμα  Σε 20-30% υπογόνιμων ανδρών το σπερμοδιάγραμμα  
είναι «φυσιολογικό» (δεν εντοπίζει κάποια λειτουργική είναι «φυσιολογικό» (δεν εντοπίζει κάποια λειτουργική 
ανεπάρκεια υπεύθυνη για την υπογονιμότητα)ανεπάρκεια υπεύθυνη για την υπογονιμότητα)

Lancet 1998;352:1172–7Lancet 1998;352:1172–7

N Engl J Med. 2001; 345: 1388–93N Engl J Med. 2001; 345: 1388–93
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Μη Μη εμφανείς εμφανείς (λειτουργικές) διαταραχές (λειτουργικές) διαταραχές 
στο σπερμοδιάγραμμαστο σπερμοδιάγραμμα: : Στάδια γονιμοποίησης  Στάδια γονιμοποίησης  

- hyperactivation

ZP3
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Εξειδικευμένες δοκιμασίες ελέγχου ειδικών Εξειδικευμένες δοκιμασίες ελέγχου ειδικών 
λειτουργιών των σπερματοζωαρίων    λειτουργιών των σπερματοζωαρίων    

•• Παρουσία αντισπερματικών αντισωμάτων Παρουσία αντισπερματικών αντισωμάτων 
•• Υπο-οσμωτική διόγκωσηΥπο-οσμωτική διόγκωση ( (hypohypo-ο-οsmotic swelling testsmotic swelling test))
•• Μέτρηση κινητικότητας με χρήση αυτόματου αναλυτή Μέτρηση κινητικότητας με χρήση αυτόματου αναλυτή 

(Computer Assisted Sperm Analysis, CASA)(Computer Assisted Sperm Analysis, CASA)
•• Σύνδεση με τη διαφανή ζώνη (Σύνδεση με τη διαφανή ζώνη (hemizona assayhemizona assay))
•• ΑντίδρασηΑντίδραση ακροσώματος ακροσώματος ( (acrosin test)acrosin test)
•• Διεισδυτικότητα σε ετερόλογο ωάριο Διεισδυτικότητα σε ετερόλογο ωάριο 
    (    (penetration assay or penetration assay or zona-free hamster oocyte test)zona-free hamster oocyte test)
•• Προσδιορισμός Προσδιορισμός ROSROS στο σπερματικό υγρό στο σπερματικό υγρό
•• Βλάβες Βλάβες DNADNA σπερματοζωαρίων σπερματοζωαρίων
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•• 4-8% υπογόνιμων ανδρών4-8% υπογόνιμων ανδρών
•• Παραβίαση αιματορχικού φραγμούΠαραβίαση αιματορχικού φραγμού::
    - Απόφραξη αποχετευτικής οδού- Απόφραξη αποχετευτικής οδού
    - Απολίνωση-διατομή σπερμ    - Απολίνωση-διατομή σπερμ.. πόρων πόρων
    - Φλεγμονή επικ    - Φλεγμονή επικ.. γεννητικών αδένων γεννητικών αδένων
    - Κακώσεις όρχεων    - Κακώσεις όρχεων
        - Κρυψορχία- Κρυψορχία
•• ΠροκαλούνΠροκαλούν::  
          - Συγκόλληση - Ακινητοποίηση- Συγκόλληση - Ακινητοποίηση
     - Καταστροφή σπερμ     - Καταστροφή σπερμ//ζωαρίων (νεκροσπερμία)ζωαρίων (νεκροσπερμία)
•• ΙΒΤ/ΙΒΤ/MAR test (MAR test (συγκόλλυση συγκόλλυση >50% >50% σπερματοζωαρίων)σπερματοζωαρίων)
•• Επιβεβαίωση με τη δοκιμασία τραχηλικής βλέννης Επιβεβαίωση με τη δοκιμασία τραχηλικής βλέννης 

(κλινικά σημαντικό αποτέλεσμα)(κλινικά σημαντικό αποτέλεσμα)
            

Αντισπερματικά αντισώματα (IgG Αντισπερματικά αντισώματα (IgG και και IgA)IgA)
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•• ΤΒΤΒ: : φραγμόφραγμόςς προστασίας  προστασίας ♀  γεννγεννητικούητικού σωλήνα σωλήνα
•• EEίσοδοςίσοδος σπ σπερματοζωαρίωνερματοζωαρίων επιτρ επιτρέπεταιέπεται μ μόνοόνο κατά  κατά 

ττην προωοθυλακιορρηκτικήην προωοθυλακιορρηκτική περίοδο περίοδο ( (    οιστρογονική οιστρογονική 
δραστηριότητα δραστηριότητα         αλλαγαλλαγήή φυσ φυσ//χημικχημικώνών ιδιότητ ιδιότητων ΤΒων ΤΒ

•• ΠΠροστατεύει τα σπερμροστατεύει τα σπερματοατοζωάρια ζωάρια 
    (    (όξινα κολπικά υγρά και φαγοκυττάρωσηόξινα κολπικά υγρά και φαγοκυττάρωση))  
•• Η δοκιμασία Η δοκιμασία ελέγχελέγχειει  τιςτις παράμετροι της  παράμετροι της ΤΒΤΒ  
        κατά κατά την την ωορρηξία (όγκος, εκτασιμότητα)ωορρηξία (όγκος, εκτασιμότητα), , 
    τη     τη βιωσιμότηταβιωσιμότητα--κινητικότητα σπερμκινητικότητα σπερματοατοζωαρίων ζωαρίων 
        9-249-24h h μετά επαφή μετά επαφή 

Δοκιμασία Δοκιμασία τραχηλικής βλέννας τραχηλικής βλέννας 
(postcoital test(postcoital test, , Simms-Huhner Simms-Huhner test)test)
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•• Εκτιμά τη βιωσιμότητα των ακίνητων σπερμ/ζωαρίωνΕκτιμά τη βιωσιμότητα των ακίνητων σπερμ/ζωαρίων
•• Ένδειξη επί χαμηλής κινητικότητας (<5-10%)Ένδειξη επί χαμηλής κινητικότητας (<5-10%)
•• ΔΔΔΔ: : νεκροσπερμία – ακινησία νεκροσπερμία – ακινησία 
•• Τοποθέτηση σπερμ/ζωαρίων σε υπότονο μέσοΤοποθέτηση σπερμ/ζωαρίων σε υπότονο μέσο
•• Εαν το σπερμ/ζωάριο είναι ζωντανό, νερό εισέρχεται Εαν το σπερμ/ζωάριο είναι ζωντανό, νερό εισέρχεται 

στο κυτταρόπλασμα     εξίσωση ωσμωτικότητας     στο κυτταρόπλασμα     εξίσωση ωσμωτικότητας     
    εξοίδηση ουράς    εξοίδηση ουράς
•• Φυσιολογική δοκιμασίαΦυσιολογική δοκιμασία::  >60% >60% με διόγκωση  με διόγκωση  

Δοκιμασία Δοκιμασία υπο-οσμωτικής υπο-οσμωτικής 
διόγκωσηςδιόγκωσης  

((hypohypo-ο-οsmotic swelling testsmotic swelling test))
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•• Εκτιμά ποικιλία παραμέτρωνΕκτιμά ποικιλία παραμέτρων::
    -    - Αριθμός Αριθμός
    - Συγκέντρωση    - Συγκέντρωση
    - Μορφολογία    - Μορφολογία
    -     - Κινητικότητα και ιδιαίτερα χαρακτηριστικά κίνησηςΚινητικότητα και ιδιαίτερα χαρακτηριστικά κίνησης
      (ταχύτητα–γραμμικότητα) μη αντιληπτά από το μάτι      (ταχύτητα–γραμμικότητα) μη αντιληπτά από το μάτι
•• Πλεονεκτεί στην εκτίμηση της Πλεονεκτεί στην εκτίμηση της υπερενεργοποίησηςυπερενεργοποίησης
•• Μειονεκτεί στην εκτίμηση του αριθμού (ο αναλυτής Μειονεκτεί στην εκτίμηση του αριθμού (ο αναλυτής 

δεν ξεχωρίζει σπερματοζωάρια από κατεστραμμένα δεν ξεχωρίζει σπερματοζωάρια από κατεστραμμένα 
στοιχεία (debris) φυσιολογικά στο εκσπερμάτισμαστοιχεία (debris) φυσιολογικά στο εκσπερμάτισμα

•• Ο ρόλος στην πρόγνωση της γονιμότητας Ο ρόλος στην πρόγνωση της γονιμότητας 
    παραμένει κατά κύριο λόγο ερευνητικός     παραμένει κατά κύριο λόγο ερευνητικός 
            

Αυτοματοποιημένη ανάλυση σπέρματος Αυτοματοποιημένη ανάλυση σπέρματος 
(Computer (Computer Assisted Sperm Analysis, CASA)Assisted Sperm Analysis, CASA)  
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•• Απομόνωση Απομόνωση PPΖ (Ζ (ανθρώπινοανθρώπινο ωάριο) ωάριο)
•• Ημιδιατόμη Ημιδιατόμη PZ (PZ (εσωτ. συστ. ελέγχουεσωτ. συστ. ελέγχου))
•• ½ PZ ½ PZ επωάση με σπέρμα ασθενούςεπωάση με σπέρμα ασθενούς: : ΑΑ
•• ½ ½ PZ PZ επώαση με σπέρμα γόνιμου δότη επώαση με σπέρμα γόνιμου δότη 

(positive control): (positive control): ΒΒ
•• Σήμανση με φθορίζουσα χρωστικήΣήμανση με φθορίζουσα χρωστική
•• Εκτίμηση Α/Β (<30%Εκτίμηση Α/Β (<30%: : παθολογικό)παθολογικό)
•• Παθολογική δοκιμασία συσχετίζεται με Παθολογική δοκιμασία συσχετίζεται με 

χαμηλά ποσοστά επιτυχίας χαμηλά ποσοστά επιτυχίας IVFIVF

            

Δοκιμασία σύνδεσης Δοκιμασία σύνδεσης με τη διαφανή ζώνη με τη διαφανή ζώνη 
(Δοκιμασία ημιζώνης(Δοκιμασία ημιζώνης: hemizona assay: hemizona assay))
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•• Υδρόλυση εξωτερικής μεμβράνης ακροσώματος όταν Υδρόλυση εξωτερικής μεμβράνης ακροσώματος όταν 
συνδεθεί με συνδεθεί με ZP:ZP: ελευθέρωση υδρολυτικών ενζύμων  ελευθέρωση υδρολυτικών ενζύμων 
((αντίδραση ακροσώματοςαντίδραση ακροσώματος) ) 

            

Εκτίμηση σντίδρασηςΕκτίμηση σντίδρασης  ακροσώματοςακροσώματος
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•• In vitro In vitro πρόκληση μεπρόκληση με  ακροσωμιακούς ακροσωμιακούς 
διεγέρτες [διεγέρτες [ιονοφόραιονοφόρα ( (A23187A23187), ), 
ωοθυλακικό υγρό, ωοθυλακικό υγρό, P4P4, , ZP]ZP]

          

Εκτίμηση αντίδρασηςΕκτίμηση αντίδρασης  ακροσώματοςακροσώματος

•• Μικροσκοπικός έλεγχος με Μικροσκοπικός έλεγχος με 
φθορίζουσες λεκτίνεςφθορίζουσες λεκτίνες

•• Εκτίμηση ποσοστού Εκτίμηση ποσοστού 
αντιδρόντων σπερμ/ζωαρίωναντιδρόντων σπερμ/ζωαρίων

            •• Δείγματα με 5-30% αντιδρώντα Δείγματα με 5-30% αντιδρώντα 
σπερμ/ζωάρια έχουν υψηλότερο σπερμ/ζωάρια έχουν υψηλότερο 
δυναμικό γονιμοποίησης  δυναμικό γονιμοποίησης  

•• Συσχέτιση βαθμού αντίδρασης – Συσχέτιση βαθμού αντίδρασης – 
ποσοστού επιτυχίας ποσοστού επιτυχίας IVFIVF    

•• Ιδιοπαθής υπογον/σμόςΙδιοπαθής υπογον/σμός: 25% reaction failure : 25% reaction failure     
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•• Ελέγχει το τελικό βήμα της γονιμοποίησης Ελέγχει το τελικό βήμα της γονιμοποίησης 
•• (σύνδεση με ωοκυτ. μεμβράνη-σύντηξη-είσοδος (σύνδεση με ωοκυτ. μεμβράνη-σύντηξη-είσοδος DNADNA))  
•• Πέψη ωοφόρου δίσκου – Πέψη ωοφόρου δίσκου – PZPZ ωαρίων  ωαρίων hamsterhamster
•• Επώαση με διηγερμένα ανθρ. σπερματ/ζωάρια Επώαση με διηγερμένα ανθρ. σπερματ/ζωάρια 

(αντίδραση ακροσώματος)(αντίδραση ακροσώματος)
•• Υπολογισμός ποσοστού ωαρίων που υπέστησαν Υπολογισμός ποσοστού ωαρίων που υπέστησαν 

διείσδυση ή μέσου αριθμού διεισδύσεων ανά ωάριοδιείσδυση ή μέσου αριθμού διεισδύσεων ανά ωάριο
•• Συσχέτιση αποτελέσματος  – ποσοστού επιτυχίας IVF Συσχέτιση αποτελέσματος  – ποσοστού επιτυχίας IVF 
•• Μεγάλο ποσοστό ψευδώς αρνητικών αποτελεσμάτων Μεγάλο ποσοστό ψευδώς αρνητικών αποτελεσμάτων 

            

Δοκιμασία Δοκιμασία διεισδυτικότητας του σπερματοζωαρίου σε διεισδυτικότητας του σπερματοζωαρίου σε 
ετερόλογο ωάριο (zona-free hamster oocyte test)ετερόλογο ωάριο (zona-free hamster oocyte test)
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•• Σε χαμηλές συγκεντρώσεις είναι απαραίτητες για την Σε χαμηλές συγκεντρώσεις είναι απαραίτητες για την 
ενεργοποίηση των σπερματοζωαρίων  ενεργοποίηση των σπερματοζωαρίων  

•• Σε υψηλές συγκεντρώσεις (>10%) προκαλούν Σε υψηλές συγκεντρώσεις (>10%) προκαλούν 
οξειδωτική βλάβη στα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα της οξειδωτική βλάβη στα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα της 
κυτταρικής μεμβράνηςκυτταρικής μεμβράνης::

•• Ασθενοσπερμία, διαταραχές σύντηξης με το ωάριοΑσθενοσπερμία, διαταραχές σύντηξης με το ωάριο,,  
οξειδωτικές βλάβες του DNA των σπερματοζωαρίωνοξειδωτικές βλάβες του DNA των σπερματοζωαρίων

•• Αυξημένα επίπεδα στο 25-40% υπογόνιμων ανδρώνΑυξημένα επίπεδα στο 25-40% υπογόνιμων ανδρών
•• Εκτίμηση οξειδωτικού Εκτίμηση οξειδωτικού stress stress σπερμ/ζωαρίων με σπερμ/ζωαρίων με 

χημειοφωταύγειαχημειοφωταύγεια
•• Η ενταση του σήματος συσχετίζεται αντίστροφα με τη  Η ενταση του σήματος συσχετίζεται αντίστροφα με τη  

γονιμοποιητική ικανότητα των σπερματοζωαρίων  γονιμοποιητική ικανότητα των σπερματοζωαρίων  

            

Προσδιορισμός Προσδιορισμός ROS ROS σπερματικού υγρούσπερματικού υγρού
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•• Οι αλλοιώσεις του Οι αλλοιώσεις του DNA DNA των σπερματοζωαρίων των σπερματοζωαρίων 
αποτελούν σημαντική αιτία υπογονιμότηταςαποτελούν σημαντική αιτία υπογονιμότητας

•• Ανώμαλη δομή χρωματίνης, μικροελλείψεις, Ανώμαλη δομή χρωματίνης, μικροελλείψεις, 
ανευπλοειδίες, διάσπαση αλυσσίδων κ.λ.π.ανευπλοειδίες, διάσπαση αλυσσίδων κ.λ.π.

•• Μέγιστο επιτρεπτό όριο σπερματοζωαρίων με βλάβες Μέγιστο επιτρεπτό όριο σπερματοζωαρίων με βλάβες 
DNA: 30%DNA: 30%

•• Εκτίμηση με διάφορες μεθόδους (άμεσα και έμμεσα) Εκτίμηση με διάφορες μεθόδους (άμεσα και έμμεσα) 

            

Δοκιμασίες εκτίμησης ακεραιότητας Δοκιμασίες εκτίμησης ακεραιότητας DNADNA
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ΣυμπερασματικάΣυμπερασματικά
•• Αδυναμία διαχωρισμού γόνιμων-υπογόνιμων ανδρώνΑδυναμία διαχωρισμού γόνιμων-υπογόνιμων ανδρών
•• Μη κατάδειξη αλλοιωμένων λειτουργικών παραμέτρωνΜη κατάδειξη αλλοιωμένων λειτουργικών παραμέτρων
     - δυνατότητα πρόσδεσης (     - δυνατότητα πρόσδεσης (Hyaluronic Hyaluronic bindingbinding assay assay))
     -      - ενζυματική δράση (ενζυματική δράση (aacrosin testcrosin test))
     - βιωσιμότητα ακίνητων (     - βιωσιμότητα ακίνητων (hypohypo-ο-οsmotic swelling testsmotic swelling test))
     - διεισδυτική ικανότητα (     - διεισδυτική ικανότητα (penetration assaypenetration assay))
     - κατάσταση γενετικού υλικού (     - κατάσταση γενετικού υλικού (DFIDFI, , TUNELTUNEL, , FISHFISH))
•• Η αυτοματοποίηση (Η αυτοματοποίηση (CASACASA) ) έχει έχει 
     - περιορισμούς (εκτίμηση αριθμού – μορφολογίας)     - περιορισμούς (εκτίμηση αριθμού – μορφολογίας)
     -  πλεονεκτήματα (εκτίμηση υπερενεργοποίησης)     -  πλεονεκτήματα (εκτίμηση υπερενεργοποίησης)
•• Δε δίνει στοιχεία για γυναικείο παράγονταΔε δίνει στοιχεία για γυναικείο παράγοντα ( (ppostost--coital testcoital test))
•• Η τελευταία έκδοση οδηγιών (Η τελευταία έκδοση οδηγιών (WHOWHO 2010) 2010) έχει εγείρει  έχει εγείρει 

κριτικές για το κατά πόσο καλά οι τιμές αναφοράς κριτικές για το κατά πόσο καλά οι τιμές αναφοράς 
αντικατοπρίζουν τις επί μέρους εθνικές/γεωγραφικές αντικατοπρίζουν τις επί μέρους εθνικές/γεωγραφικές 
πλυθυσμιακές ιδιαιτερότητεςπλυθυσμιακές ιδιαιτερότητες
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