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Una recente (2018) metaanalisi di 28 studi ha dimostrato
che gli spermatozoi presenti nell’eiaculato di uomini infertili

hanno valori di frammentazione del DNA spermatico

("SDF”) significativamente superiori a quelli di uomini fertili

(mean difference: 1.61; 95% confidence interval [Cl] 1.271-2.12; P <.001).
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GRAVIDANZE NATURALI

Nella popolazione generale un’elevata SDF (SCSA) si
associa ad insuccesso nell'ottenimento di un
concepimento naturale: O.R. 7,01

In studi SCSA il potenziale riproduttivo:
-diminuisce con valori di SDF >20%,
-€ estremamente basso con valori di SDF 230%




|.U.I.

In studi SCD in coppie con infertilita idiopatica i tassi di
gravidanza:
-diminuiscono con SDF>20%

-sono ridotti addirittura di 7 — 8.7 volte con
SDF>30%




FIVET-ICSI

Una meta-analisi (2019) su 23 studi — 67717 cicliha
dimostrato che in coppie infertili con partner maschile con
elevata SDF vi e un significativo impatto negativo:

-sia sui tassi di gravidanza clinica (23 studi; 6771 cicli)
-sia sul tasso di abortivita (25 studi; 3992 paz.)

Complessivamente svariate meta-analisi indicano che
un'elevata SDF ha un impatto limitato sul tasso di
gravidanza con ICS/, ma si associa ad un incremento
significativo del tasso di abortivita, con un’'OR tra 2,1 e 2,5
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SDF

Studi nell'animale e nelluomo dimostrano che la SDF e
minore negli spermatozoi testicolari rispetto a quella
riscontrata negli spermatozoi in epididimo o nell’eiaculato

Studi che hanno valutato spermatozoi testicolari ed
elaculati negli stessi/ soggeftti, hanno confermato valori da
3 a 5 volte minori di SDF negli spermatozoi testicolari




Aneuploidie

Studio con tecnica di su donatori fertili e
infertili con elevata frammentazione (7TUNEL):.

SPERMATOZOI CON ANEUPLOIDIE:
Donatori fertili= bassi tassi di aneuploidie, simili tra
spermatozoi testicolari ed eiaculati (1,9% vs 1,2%);
Soggetti infertili= aneuploidie negli sp. testicolari: 1,9% (come
nei sani), ma molto elevate negli eiaculati: 11,1% (P<.001)

SDF e ANEUPLOIDIE negli infertili:
Significativamente piu basse negli sp. testicolari (8% e 1,2%)
rispetto a quelli eiaculati (20% e 8,4%)
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L uso di spermatozoi testicolari rispetto a

spermatozol elaculati potrebbe costituire un utile

strategia per bypassare I’ elevata frammentazione

del DNA spermatico in copple candidate ad ICS/

con maschio non azoospermico




Human Reproduction Vol.20, No.1 pp. 226-230, 2005 doi: 10.1093/humrep/deh590
Advance Access publication November 11, 2004

Efficient treatment of infertility due to sperm DNA damage
by ICSI with testicular spermatozoa

Ermanno Grecol, Filomena Scarsellil, Marcello Iacobellil, Laura Rienzil., Fili]i)po Ubaldil,
» X1 :

Susanna Ferrerol, Giorgio Franco!, Nazareno Anniballo', Carmen Mendoza®~
o1 2,4,5
and Jan Tesarik**

‘If DNA damage defected in ejaculated spermatozoa essentially

begins after sperm release from Sertoli cells, it can be
hypothesized that the degree of damage increases with time after
Sertoli cell release.

If this is true, sperm populations recovered directly from the testis

could be expected fo be less affected by this pathological

process as compared with ejaculated sperm populations.”
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[4] (2005) fallures study Ej-IC5I1: 18 Ej-IC51: 70.8% Ej-ICSI: 44, 4%
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- 5DF 15%-30% and SDF unknown) Ej-IC51-high SDF:  ERICSkhigh SDE:  Ej-ICSI-high SDF:
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SWOT Analysis:

Strengths

S-trengths
W-eakness
O-pportunities
T-hreats

Opportunities |\

Threats y /

Major professional

societies have not addressed

the issue of use of testicular
sperm in non-azoospermic males
with high SDF




AGENDA

FATTO 1: gli infertili hanno elevata frammentazione
del DNA spermatico ("SDF”)

Come impatta la SDF su fertilita naturale e PMA

FATTO 2: gli spermatozoi testicolari hanno minor SDF
e aneuploidie rispetto a spermatozoi eiaculati

Il concetto dell’'uso uso di spermatozoi testicolari in
ICSI

Le evidenze cliniche
SWOT analysis della letteratura
... In conclusione




The Society for Translational Medicine: clinical practice guidelines
for sperm DNA fragmentation testing in male infertility

Ashok Agarwal], Chak-Lam Cho’, Ahmad Majzoub’, Sandro C. Esteves’

Translational Andrology and Urology, Vol 6, Suppl 4 September 2017

IVF and/or ICSI failure

% The use of testicular sperm rather than ejaculated

sperm may be beneficial in men with oligozoospermia,
high SDF and recurrent IVF failure (7Table 1, grade B-C
recommendation).

‘It is crucial, nonetheless, to remember that this approach
/s advised only after adequate patient counselling and
once all efforts at lowering SDF have been tried”
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Esteves SC, Santi D, Simoni M.: Andrology. 2020;8:53-81 (modificato)
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RUOLO DELL'ANDROLOGO

E’ nota I'associazione tra fattori di rischio per la fertilita
maschile e SDF, pertanto una deffagliala valulazione
andrologica rimane essenziale per identificare possibili
cause di infertilita maschile e per attuare strategie di
intervento, tese a migliorare: s/a le possibilita di fertilita
naturale, che di successo di procedure di PMA.

| soggetti con elevata SDF solitamente hanno
un‘adeguata conta spermatica, pertanto il recupero di
gameti da testicolo e agevole a prescindere dalla tecnica
usata. Nondimeno il recupero di spermatozoi non e
scevro da rischi per il testicolo (infezione, ematoma,
atrofia ftesticolare), pertanto € opportuno sia eseguito
dall’Andrologo, esperto dell’'anatomia testicolare.







