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Kratak sadrzaj

Uvod. Mumps je sistemska virusna infekcija koju karakterise otok pljuva¢nih
zlijezda, najcesce parotidnih, a moze zahvatiti i gonade, mozdane ovojnice,
gusteracu i druge organe. Cilj rada je bio analiza klini¢kih i ultrazvu¢nih
karakteristika mumps orhitisa kao i spermiograma kod pacijenata lije¢enih
u Klinici za infektivne bolesti tokom epidemije od oktobra 2011. godine do
decembra 2012. godine.

Metode. U istrazivanje je ukljuceno 90 bolesnika sa mumps orhitisom. Ana-
lizirani su klini¢ki i laboratorijski parametri, ultrazvucne promjene (mjesec
dana nakon infekcije) i spermiogram (Sest mjeseci nakon infekcije).

Rezultati. Prosjec¢na dob oboljelih je bila 21,4 godine. Kod svakog trec¢eg bole-
snika orhitis se pojavio u toku parotitisa, a kod preostalih nakon parotitisa.
Unilateralni orhitis je imalo 84% bolesnika. Ultrazvu¢ne promjene je imalo
74,4% bolesnika, od kojih su kod 68,9% promjene bile unilateralne. Prosjecan
CRP je bio 80,7 mg/L i bio je statisticki znacajno veci (p=0,014) kod pacije-
nata sa bilateralnim orhitisom. Prosje¢an ukupan broj spermatozoida je kod
bolesnika sa unilateralnim orhitisom bio statisti¢ki znac¢ajno veci (p=0,011)
nego kod bolesnika sa bilateralnim orhitisom, od kojih su tri bolesnika imala
azoospermiju. Vrijednosti volumena sperme su kod bolesnika sa unilateralnim
orhitisom u 58,8 % bile ispod referentnih; za bolesnike sa bilateralnim orhiti-
som nismo imali dostupne podatke. Nije uocena statisticki znacajna razlika
u pokretljivosti spermatozoida kod bolesnika sa unilateralnim i bilateralnim
orhitisom (p=0,100).

Zakljucak. Pacijenti sa tezom klini¢ckom slikom (bilateralni orhitis) su imali
izrazenije promjene u spermiogramu. Preporuka je da se odmah nakon pojave
prvih simptoma orhitisa, prije svega bilateralnog, bolesnicima omoguci krio-
prezervacija sperme kao moguce rjeSenje u slu¢aju gubitka plodnosti.

Kljuéne rijeci: mumps, orhitis, spermiogram

Uvod juvacnih Zlijezda, najc¢esce parotid-

nih, a ¢esto zahvata gonade, moz-
Mumps je akutna, kontagiozna, = dane ovojnice, gusteracu i druge
sistemska virusna infekcija koju  organe [1,2]. Uzro¢nik bolesti je
karakterise otok jedneili visSe pl- ~ mumps virus koji pripada porodici
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Paramyxoviridae, rod Rubulavirus [3,4]. Virus
se kaplji¢nim putem prenosi sa osobe na oso-
bu, direktnim kontaktom ili kontaminiranim
predmetima [5,6]. Incidenca bolesti je najveca
u kasnu zimu i rano proljece [7]. Uvodenjem
obavezne vakcinacije epidemiologija ove boles-
ti je znacajno izmijenjena [8]. Obolijevanje se
sa djecijeg uzrasta pomjerilo na starije starosne
grupe, adolescente i mlade odrasle osobe [3].
Nakon inkubacije koja se krece u rasponu 7-25
dana, naj¢esce 14-18 dana, javlja se prodromalni
stadij koji traje tri do pet dana i manifestuje se
opstim infektivnim sindromom [3,9], a potom
i pojavom neke od mogucdih klini¢kih mani-
festacija bolesti [10]. Zaraznost oboljelog traje
od dva dana prije do devet dana nakon pojave
parotitisa [11]. Posebno vazan izvor zaraze su
osobe bez klini¢kih znakova bolesti, a takvih je
medu zarazenim osobama 30-40% [12]. Prebol-
jela infekcija ostavlja dozivotni imunitet [3].

Dijagnoza mumpsa je klini¢ka [3]. Labora-
torijska potvrda je potrebna u slu¢aju mumps
virusne infekcije bez parotitisa kao klini¢ke
manifestacije bolesti [13], na pocetku epidem-
ije, u sporadi¢nim slucajevima ili slu¢ajevima
mumpsa kod prethodno vakcinisane djece
[9,14]. U laboratorijskoj dijagnostici se koriste
seroloski testovi (mumps specifi¢na IgM antiti-
jelailgG antitijela koja se detektuju jednu sed-
micu od pojave simptoma bolesti i perzistiraju
tokom Zivota), metode izolacije virusa u kulturi
i lan¢ana reakcija polimerizacije (polymerase
chain reaction - PCR) [9,15]. U slucaju orhitisa,
ultrazvuénom dijagnostikom se u akutnoj infe-
keiji mogu utvrditi samo nespecifi¢ne karakter-
istike, kao sto je hipoehogen testis pove¢anog
volumena. Danas se smatra da je ultrazvué¢ni
color doppler mnogo senzitivniji nego klasi¢an
ultrazvuk u otkrivanju inflamacije testisa [16].

Terapija mumpsa je simptomatska i supor-
tivna, i sastoji se od mjera koje ¢e olaksati
tegobe kod bolesnika [10]. Ne postoji specifi¢na
antivirusna terapija [4].

Najvaznija strategija u prevenciji mump-
sa je promocija visokog nivoa vakcinacije zi-
vom atenuiranom vakcinom, koja se danas
ostvaruje preko trovalentne morbili, mumps,
rubeola (MMR) vakcine [6]. Ova vakcinacija
se primjenjuje kod djece po navr$enoj prvoj
godini uz revakcinaciju u intervalu od cetvrte
do Seste godine Zivota [1]. Medutim, uprkos
visokoj stopi pokrivenosti vakcinacijom, Sirom
svijeta se i dalje desavaju epidemije [9]. Do-
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kazano je da osobe koje su prethodno bile
vakcinisane mogu biti inficirane divljim sojem
virusa [17]. U Velikoj Britaniji je 2005. godine
uocen iznenadni porast incidence mumpsa sa
56 390 oboljelih [9]. U Americi je 2006. godine
opisana velika epidemija sa 6584 oboljelih, a
potomi2009. godine [1,9]. Epidemije mumpsa
u Americi i Velikoj Britaniji pokazuju da bolest
ostaje klini¢ki znacajna i u razvijenom svijetu
[18]. Pocetkom juna 2011. godine izbila je epi-
demija mumpsa u regionu Isto¢nog Sarajeva i
Trebinja, da bi se pred kraj godine postepeno
progirila i na druge regije Republike Srpske,
i ukupno je u toku 2011. godine registrovano
2245 oboljelih sa stopom incidence 160,4 na
100 000 stanovnika. U 2012. godini epidemija
se prosirila na sve regije Republike Srpske,
trajala je tokom cijele godine i registrovano je
5568 slucajeva mumpsa sa stopom incidence
od 397,7 na 100 000 stanovnika [19,20].

U toku epidemije mumpsa u Republici
Srpskoj znacajna klini¢ka manifestacija bolesti
je bio i orhitis. Orhitis se inace javlja kod 15-
30% muskaraca sa mumps infekcijom poslije
puberteta [1,21]. Klinicki je testis bolan, ote¢en
uz crvenilo skrotuma i povisenu tjelesnu tem-
peraturu [1]. Prema raspolozivim podacima,
do danas na teritoriji Republike Srpske orhi-
tis, kao klini¢cka manifestacija mumpsa, nije
analiziran kod oboljelih. Shodno tome, cilj
naseg istrazivanja je bio analiza klinic¢kih i
ultrazvuénih karakteristika mumps orhitisa
kao i spermiograma kod bolesnika lijecenih u
Klinici za infektivne bolesti tokom epidemije
od oktobra 2011. godine do decembra 2012.
godine.

Metode rada

Istrazivanje je provedeno kao observaciona,
prospektivna studija tokom epidemije mumpsa
kod bolesnika hospitalizovanih u Klinici za
infektivne bolesti Klini¢ckog centra u Banjalu-
ci, u vremenskom intervalu od oktobra 2011.
godine do decembra 2012. godine. U epidem-
iji su potvrdena 220 oboljela sa dijagnozom
mumps orhitisa, od kojih je u istrazivanje,
metodom slucajnog izbora, uklju¢eno njih 90.
Analizom su obuhvaceni podaci dobijeni uv-
idom u medicinsku dokumentaciju svakog
bolesnika, kao $to su zivotna dob, podaci iz
Kklinicke slike: pojava mumps orhitisa u odnosu

Spermiogram posle mumps orhitisa

na pojavu parotitisa, jednostrana ili obostrana
zahvacenost testisa, laboratorijske analize (C
reaktivni protein - CRP, amilaze u serumu i
urinu) i duzina hospitalizacije. Laboratorijske
analize su radene u Zavodu za laboratorijsku
dijagnostiku Klinickog centra u Banjaluci. Ul-
trazvuc¢ne promjene na testisima su pracene
mjesec dana nakon hospitalizacije u Klinici za
urologiju Klini¢ckog centra u Banjaluci. Analiza
spermiograma je uradena Sest mjeseci nakon
hospitalizacije u Citoloskoj laboratoriji Klinike
za ginekologiju i akuserstvo Klinickog centra
u Banjaluci.

Za statisticku analizu podataka je koristen
SPSS 16.0 for Windows; MS Office Word 2007
i MS Office Excel 2007. KoriStene su metode
deskriptivne statistike, a za uporedivanje raz-
lika u ucestalosti posmatranih obiljeZja prema
grupi ispitanika koristen je x* test kontigencije.
Za uporedivanje srednjih vrednosti obiljezja
koristen je neparametarski Mann-Whitney u
test za dva nezavisna uzorka. Za utvrdivanje
stepena povezanosti (korelacije) posmatranih
obiljezja koristena je Pearson-ova parametarska
korelacija. Statisti¢ki znacajna je uzeta vrijed-
nost p<0.05.

Rezultati

Prosje¢na zivotna dob muskaraca oboljelih od
mumps orhitisa je bila 21,4 godine i varirala je
od 15 do 39 godina. Kod svakog treceg paci-
jenta orhitis se pojavio u toku parotitisa, a kod
preostalih (67,4%) nakon parotitisa.

Klini¢ckim pregledom je utvrdeno da je
unilateralni orhitis imalo 76 bolesnika (Tabela
1.), od kojih su kod nesto veceg broja oboljelih
(54%) promjene identifikovane na desnom
testis.

Nije dokazana statisticka znacajna razlika
u prosje¢noj duzini hospitalizacije (p=0,474)
izmedu pacijenata sa klini¢ki unilateralnim i
bilateralnim orhitisom, a prosje¢na duzina hos-

pitalizacije za sve oboljele od mumps orhitisa je
iznosila 6,3 dana (u rasponu od tri do 14 dana).

Prosje¢na vrijednost CRP (referentna vri-
jednost 0,0-8,0 mg/L) kod svih oboljelih je
bila 80,73 mg/L (u rasponu od 0,2 mg/L do
286 mg/L) i bila je statisticki znacajno veca
(p=0,014) kod pacijenata sa klinicki bilateral-
nim orhitisom.

Prosje¢ne vrijednosti amilaza u serumu
(referentna vrijednost do 150 U/1) i urinu (ref-
erentna vrijednost do 670 U/1) kod oboljelih od
mumps orhitisa su iznosile 215,3 U/l u serumu
(urasponu od 25,0 do 746,0 U/1)11934,2U/1u
urinu (u rasponu od 361,0 do 7918,0 U/1). Nije
uocena statisticki znacajna razlika u prosje¢noj
vrijednosti amilaza u serumu i urinu izmedu
pacijenata sa klini¢ki unilateralnim i bilater-
alnim orhitisom (p=0,518 u serumu odnosno
u urinu p=0,610).

Prosje¢ne vrijednosti CRP-a, amilaza u se-
rumu i urinu kao i duzine hospitalizacije kod
pacijenata sa klini¢ki unilateralnim i bilateral-
nim orhitisom su prikazane u Tabeli 1.

U tabeli 2. su prikazane ultrazvu¢ne prom-
jene na testisima pacijenata mjesec dana nakon
lije¢enja u Klinici za infektivne bolesti pod
dijagnozom mumps orhitisa.

Tabela 2. Ultrazvuéne promjene na testisima bolesnika
mjesec dana nakon bolni¢kog lijecenja

UZV nakon jednog mjeseca n %
Uredan 23 25,6
Unilateralno diskretno manji i 56 62,2

heteroehogen testis

Unilateralno testis uredne veli¢ine 4 44
i heteroehogen

Unilateralno diskretno manji testis 2 2,2

i uredne ehostrukture

Bilateralno diskretno manji i 4 4,4
heteroehogeni testisi

Bilateralno heteroehogeni testisi, 1 1,1
jedan manji

Ukupno 90 100,00

Tabela 1. Rezultati laboratorijskih analiza i trajanje hospitalizacije bolesnika sa unilateralnim i bilateranim orhitisom

Unilateralni orhitis (76 bolesnika) Bilateralni orhitis (14 bolesnika)
CRP, mg/L 71,1+ 58,4 134,5+ 82,6
Amilaze u serumu, U/1 221,8 +167,8 180,0 £117,1
Amilaze u urinu, U/1 1949,2 +1563,9 1844,0 £1743,0
Trajanje hospitalizacije, dani 6,1+1,4 69+28
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Svi pacijenti sa klinicki unilateralnim orhiti-
som su Sest mjeseci nakon infekcije imali nor-
malne vrijednosti broja spermatozoida/ml
(referentna vrijednost je >20 miliona/ml), dok
za pacijente sa bilateralnim orhitisom nismo
imali dostupne podatke.

Prosjec¢an ukupan broj spermatozoida (ref-
erentna vrijednost je >50 miliona), Sest mjeseci
nakon infekcije, je kod pacijenata sa klini¢ki
unilateralnim orhitisom (124,5 miliona) bio
statisticki znacajno veci (p=0,011), nego kod
pacijenata sa klini¢ki bilateralnim orhitisom
(28,0 miliona) (Grafikon 1). Rezultati su takode
pokazali da tri nasa pacijenta ni Sest mjeseci
nakon bilateralnog orhitisa nisu imala niti
jednog spermatozoida u sjemenoj te¢nosti.

300

250 ‘

200

150

100

6 mjeseci (milioni)

50

Ukupan broj spermatozoida nakon

1

Unilateralni orhitis Bilateralni orhitis

Grafikon 1. Prosjecan broj spermatozoida kod pacijenata
sa unilateralnim i bilateralnim orhitisom Sest mjeseci
nakon infekcije

Analizom volumena sperme (referentna
vrijednost >2 ml), Sest mjeseci nakon infekcije,
uoceno je da su vrijednosti kod pacijenata sa
klini¢ki utvrdenim unilateralnim orhitisom u
58,8% bile ispod referentnih, dok za pacijente
sa bilateralnim orhitisom nismo imali dostupne
podatke.

Analizom spermiograma ukupno 29 obol-
jelih od mumps orhitisa uoceno je da je Sest
mjeseci nakon infekcije prosje¢na pokretljiv-
ost spermatozoida kod 25 pacijenata sa klin-
i¢ki unilateralnim orhitisom bila 61,2% a za
pacijente sa klinic¢ki bilateralnim orhitisom
smo imali podatke za jednog pacijenta da je
pokretljivost bila 60% a kod tri pacijenta, kako
je u radu veé navedeno, u sjemenoj te¢nosti
nije registrovan niti jedan spermatozoid. Pod
normalnom pokretljivosti spermatozoida sma-
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tramo pokretljivost vecu od 50%.

Uporedivanjem laboratorijskih nalaza i
spermiograma dokazano je da su CRP i ukupan
broj spermatozoida Sest mjeseci nakon infekcije
bili u statisticki znacajnoj negativnoj korelaciji
(r=-0,531; p=0,013).

Diskusija

Prema epidemioloskim ispitivanjima, uvoden-
jem redovne vakcinacije protiv mumpsa uzrast
oboljelih od ove bolesti se pomjerio od djece na
adolescente i mlade odrasle osobe [22,23]. To
je bio slucaj i u nedavnoj epidemiji mumpsa
u Republici Srpskoj. Ovo moze biti posljedica
nekompletne vakcinacije, neadekvatnog ¢u-
vanja vakcine, razlika u sposobnosti vakcinom
indukovanih antitijela da neutrali$u razlicite
genotipove virusa, primarnog (nedostatak
imunoloskog odgovora na vakcinu) i sekund-
arnog (slabljenje imuniteta tokom vremena)
neuspjeha vakcinacije [9,18].

Mumps orhitis se obi¢no javlja u toku prve
sedmice od pojave parotitisa ali se moze javiti
i do Sest sedmica nakon parotitisa ili u njegov-
om odsustvu [10,16]. Kod svakog treceg naseg
bolesnika orhitis se pojavio u toku parotiti-
sa, a kod preostalih nakon parotitisa. Nismo
identifikovali pacijente sa izolovanim mumps
orhitisom bez parotitisa. Mogu¢i razlog za to je
inedovodenje u vezu ovih orhitisa sa mumps
infekcijom i samim tim neupucivanjem pacije-
nata u Kliniku za infektivne bolesti.

Prema podacima iz literature, kod mumps
orhitisa testisi su obi¢no unilateralno zah-
vaceni, a bilateralne promjene su prisutne kod
10-30% pacijenata [1], sto je prema klinickoj
slici bio slucaj i kod nasih bolesnika. Prema
ultrazvu¢nom nalazu od 14 nasih pacijenata
koji su imali klini¢ku sliku bilateralnog orhiti-
sa, blaZe bilateralne promjene su verifikovane
samo kod njih pet.

Kod bolesnika sa orhitisom patohistoloski
nalaz je mononuklearni intersticijski infiltrat i
edem, koji zbog nemogucnosti Sirenja ¢vrste
tunike albuginee moze dovesti do nekroze tu-
bula seminifera, sa posljedi¢nom neutrofilnom
infiltracijom, fokalnim krvarenjima i mikroin-
farktima, Sto mozZe rezultirati atrofijom zamet-
nog epitela i stvaranjem fibroznih oziljaka [21].
Prema podacima iz literature, atrofija testisa
se uocava kod polovine oboljelih muskaraca

Spermiogram posle mumps orhitisa

[1]. U nasem ispitivanju je mjesec dana nakon
infekcije ultrazvu¢nim pregledom verifikovana
blaza atrofija testisa kod 70% ispitanika.

U skladu sa podacima iz ostalih istraZivanja
[16], promjene CRP su bile povisene kod skoro
svih nasih bolesnika. Amilaze u serumu i urinu
su, vezano za mumps infekciju, povisene kod
bolesnika sa parotitisom i pankreatitisom [10],
te su povisene vrijednosti kod pacijenata u
nasem istrazivanju najvjerovatnije posljedica
pojave orhitisa u toku ili neposredno nakon
parotitisa.

Efekat mumpsa na plodnost muskaraca se
jedino moze odrediti analizom sjemene te¢nosti
nakon smirivanja orhitisa [24]. Prema podaci-
ma iz literature spermatogeneza je ozbiljno
poremecena kod polovine bolesnika jedan do
tri mjeseca nakon oporavka od unilateralnog
i bilateralnog orhitisa [16,24]. Smatra se da
je unilateralni orhitis povezan sa prolaznim
promjenama spermatogeneze, ali zabrinjava
pojava anti-spermatozoidnih antitijela 84 dana
nakon infekcije koja, uprkos oporavku spermat-
ogeneze, mogu ukazivati na poremecaj funkcije
testisa i time potencijalno uticati na plodnost
oboljelih [25]. Sterilitet nakon mumpsa je ipak
rijedak, ali se smanjenje plodnosti javlja kod
13% bolesnika sa unilateralnim orhitisom i kod
30-87% bolesnika sa bilateralnim orhitisom [1].
Perzistentno smanjenje plodnosti je nadeno
pracenjem i kod mnogih bolesnika koji nisu im-
ali znakove testikularne atrofije [24]. U nasim
podacima se vidi da je prosje¢na vrijednost
ukupnog broja spermatozoida kod bolesnika sa
klini¢kim bilateralnim orhitisom i $est mjeseci
nakon infekcije bila znacajno sniZena, a kod ne-
koliko bolesnika je verifikovana i azoospermija.
Kod 58,8% bolesnika sa klini¢ki utvrdenim
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Spermiogram changes in patients with mumps orchitis

Tatjana Roganovic!, Vladimir Krivokuca®

Infectious Diseases Clinic, Clinical Center Banja Luka, the Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina
2Urology Clinic, Clinical Center Banja Luka, the Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Introduction. Mumps is a systemic viral infection characterized by swelling of salivary glands, especially
the parotid glands. Gonads, meninges, pancreas and other organs may also be affected. The aim of this
study was to analyze clinical and ultrasound characteristics of mumps orchitis, as well as to analyze
spermiogram in patients treated for mumps orchitis in Infectious Diseases Clinic during mumps epidemic
from October 2011 to December 2012.

Methods. The study included 90 patients with mumps orchitis. We analyzed clinical and laboratory
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parameters, ultrasound testicular changes (one month after the infection) and spermiogram (six months
after the infection).

Results. The average age of patients was 21.4 years. In every third patient orchitis occurred in the course
of parotitis, and for the rest of the patients orchitis occurred after parotitis. Orchitis was unilateral in 84 %
of the patients. Ultrasound testicular changes were present in 74.4% of the patients, and in 68.9% of them
changes were unilateral. The average CRP value was 80.7 mg/L and it was significantly (p=0.014) higher
in patients with bilateral orchitis. The average number of spermatozoids was higher in patients with
unilateral orchitis than in patients with bilateral orchitis and the difference was statistically significant
(p=0.011). Three patients with bilateral orchitis had azoospermia. Semen volume was below reference
limit in 58.8% of patients with unilateral orchitis, while the results for patients with bilateral orchitis
were insufficient. There was no statistically significant difference (p=0.100) in sperm motility between
patients with unilateral and bilateral orchitis.

Conclusion. Patients with severe clinical features (bilateral orchitis) had more distinct changes in semen
analysis. It is recommended to enable cryopreservation of sperm immediately after the diagnosis of
orchitis, especially bilateral, as a possible solution in case of infertility.

Keywords: mumps, orchitis, spermiogram
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