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1. Infertilidad de la pareja
e infertilidad masculina

Una pareja fértil es una pareja apta para concebir,
es una potencialidad. Cuando una pareja ha concebi-
do un hijo, es fecunda, es un hecho. Existen parejas
fértiles que no han concebido, son infecundas. Se pue-
de ser pues fértil (apto para concebir), pero infecun-
do (no tener un hijo). La esterilidad es la incapacidad
de concebir.

Es prudente ahora y particularmente después de las
précticas de asistencia médica a la procreacién (AMP)
emplear el término “esterilidad” con precauciéon. En
efecto, las parejas estériles son ahora raras. Es preferi-
ble pues hablar de “hipofertilidad”.

Del diez al quince por ciento de las parejas en Fran-
cia presentan esterilidad, definiéndose por la ausencia
de embarazo a pesar de mantener relaciones sexuales
regulares durante un periodo de 2 afios. En cerca de
la mitad de los casos, la causa esta ligada a una hipo-
fertilidad masculina exclusiva o asociada a una hipo-
fertilidad femenina.

En consecuencia, la exploracidn de la pareja y la
basqueda de las causas de hipofertilidad masculina
son imperativas. Es imposible concebir el abordaje de
la pareja estéril sin este estudio, lo que no ocurria has-
ta muy recientemente. El estudio del espermograma y
el espermocitograma permite orientar hacia una hipo-
fertilidad de origen masculino. Muchos otros exame-
nes como las dosificaciones hormonales, la bioquimi-
ca seminal, el cariotipo sanguineo, las pruebas de inte-
raccién moco-esperma (prueba de Hihner, prueba de
penetracion cruzada in vitro), la leucospermia o inclu-
S0 examenes aun mas especializados, como el examen
por microscopia electrénica de los espermatozoides, la
prueba hamster, el estudio del movimiento, confirman
eventualmente una etiologia sospechosa en el esper-
mograma-espermaocitograma.

Cualquiera que fuere su grado de especializacion, la
buena ejecucion de todos estos exdmenes sera esencial
para lograr una actuacion terapéutica adaptada y eficaz.

En efecto, las técnicas de asistencia médica a la pro-
creacion (11C:; inseminaciones intracervicales, 11U: in-
seminaciones intrauterinas, FIV: fecundacién in vitro,
ICSI: fecundacién in vitro con micromanipulacion)
permiten ahora ampliar los limites de la terapéutica.

2. Recuerdo fisioldgico: elaboracion
del esperma

2.1. ORGANOS QUE PARTICIPAN
EN LA ELABORACION DEL ESPERMA

El esperma es un liquido que contiene en suspen-
sién los espermatozoides. Los espermatozoides se pro-
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ducen en el testiculo en dos etapas que duran unos 60
dias:
1. La espermatogénesis, que es la produccién de
las espermatidas a partir de las células madre.

2. Laespermogénesis, que consiste en una modifi-
cacion morfolégica de la espermétida en esper-
matozoide, con formacién particularmente del
acrosoma y del flagelo.

Asi se individualizan las diferentes partes del esper-

matozoide:

— cabeza, que contiene el nucleo, culminada con
el acrosoma;

— pieza intermedia;

— flagelo.

En los testiculos, los espermatozoides son inmdviles

o moviles in situ y no fecundantes. Son evacuados ha-
cia el epididimo por los conductos espermaticos intra-
testiculares (tubulos rectos, rete testis).

El epididimo esta constituido de tres partes: la cabe-
za, el cuerpo y la cola.

En el epididimo se produce al mismo tiempo reab-
sorcion y secrecion epididimaria. Sélo aqui los esper-
matozoides adquieren su movilidad progresiva y su ap-
titud para la fecundacién. Como la secrecién de los es-
permatozoides entre dos eyaculaciones es continua,
son almacenados en la cola del epididimo.

En el momento de la eyaculacion, el liquido del epi-
didimo que contiene los espermatozoides es expulsa-
do por el conducto deferente que acaba en la ampolla
deferente, después pasa por los conductos eyaculado-
res hasta la uretra prostatica. A esta altura se afiade la
secrecion prostatica.

Luego, en un segundo tiempo, al contraerse las ve-
siculas seminales, se descarga su secrecion en los con-
ductos eyaculadores.

En total, el volumen de esperma representa el 5%
de la secrecién epididimaria, el 30% es de secrecion
prostatica y el 65% la secrecion de las vesiculas semina-
les (Figura 1).

Si se fracciona la recogida del esperma:

— la primera fraccion contendra las secreciones
epididimarias, testiculares y prostaticas, ricas en
espermatozoides;

— lasegunda fraccién contendré la secrecion de las
vesiculas seminales.

2.2. CARACTERES FISICOQUIMICOS DEL ESPERMA

2.2.1. Caracteres fisicos

— El volumen de un eyaculado después de un lap-
so de abstinencia de 3 a 5 dias es de 2 a 6 mL;

— el esperma presenta aspecto limpido, color blan-
guecino y consistencia viscosa,;



— coagula espontdneamente in vivo en la vagina, lo
mismo que in vitro y luego se licua en 20-30 min
a 37 °C.

— el pH del esperma es neutro entre 7,2y 7,8, re-
sultado de la mezcla de la acidez prostatica y de
la alcalinidad vesicular.

2.2.2. Composicién quimica

El plasma seminal es un medio rico y complejo. Sir-
ve a la vez de vehiculo y de medio nutritivo y protector
de los espermatozoides.

Esta compuesto de:

— constituyentes minerales: Na+, K+, Cl -, Ca ++,

Mg ++, Zn ++;

— glucidos: poca glucosa (0,39 mmol/L) sobre to-
do fructosa (de 5,5 a 27,5 mmol/L fuente de
energia para los espermatozoides) producida a
partir de la glucosa sanguinea;

— acidos organicos: son numerosos, en particular:
e 4&cido citrico que contribuye al mantenimien-

to de la presion osmética del esperma;
e &cido ascoOrbico protector de los espermato-
zoides de cara a los radicales libres.

— lipidos: tres veces menos que en el plasma san-
guineo:

e colesterol;
» glicerofosforilcolina.
— esteroides:
e testosterona;
e deshidroepiandrosterona.

— constituyentes azotados de pequefia masa mole-
cular:

e aminoécidos;

Conducto
deferente
SECRECION DEL EPIDIDIMO
(5% del eyaculado:
marcador = Carnitina)

| Conductillos
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Cabeza del epididimo
Tunica albuginosa
Rete testis

-~ Séptula
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Tabulos
* seminiferos
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e carnitina: papel importante en el metabolis-
mo de los espermatozoides bajo la forma de
acetilcarnitina;

e espermiding,;

e espermina: es responsable del olor del esper-
ma (oxidacién) y es utilizada en medicina le-
gal para identificar rastros de esperma (crista-
les de Charcot);

e glutation: protector de los espermatozoides
por su poder reductor.

— proteinas: concentracion inferior a la del suero
sanguineo con un perfil electroforético que
muestra un reparto muy diferente de las fraccio-
nes:
albimina = 6,3%;

a globulina = 15,9%;

B globulina = 41,1%;

y globulina = 23,2%;

fracciones que no migran = 13,5%.

— mas de 50 actividades enzimaticas: hidrolasas
(fosfatasa acida, a4, a, glucosidasas...), deshidro-
genasas;

— prostaglandinas.

3. Estrategia de la exploracion
de la infertilidad masculina

Los trastornos de la espermatogénesis son de ori-
gen genético o ligados a factores extrinsecos.

Las causas genéticas se manifiestan, bien de modo
evidente en caso de anomalias cromosémicas por
ejemplo, o bien en el estudio de hipofertilidad de la

VESICULAS SEMINALES
(65% de eyaculado:

P Y/ marcador = fructosa, secrecion alcalina)
O | —
Ly ;

Vesiculas deferentes
Conductos eyaculadores

Utriculo prostatico

PROSTATA
(30% del eyaculado:

marcador = zinc, citrato y fosfatasa &cida,
secrecion acida)

Figura 1. Organos que participan en la elaboracién del esperma.
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pareja o en la fecundacién. Los pacientes afectados
producen pocos o ningln espermatozoide o esperma-
tozoides en numero normal pero no fecundadores.

Los factores extrinsecos afectan a la espermatogé-
nesis durante la vida pre- y pospubescente, resultando
en una produccion reducida de espermatozoides y en
infertilidad.

Globalmente, la estrategia de exploracién de la in-
fertilidad masculina tiene 4 pasos: un interrogatorio, un
examen clinico, los exdmenes biopatolégicos de prime-
ra intencion y los examenes de segunda intencion. Cada
uno de estos pasos se detalla en los apartados de 4 a 7.

4. Interrogatorio

El interrogatorio permite la investigacion de los fac-
tores de riesgo de la infertilidad. Tiene que ser tan
completo como sea posible. En efecto, excepto causas
especificas, no olvidar que una patologia general pue-
de repercutir en la espermatogénesis.

Hay que considerar:
la duracién de la infertilidad de la pareja;
los antecedentes de embarazo o hijos con la pare-
ja actual o con otras parejas;

— la profesion y la exposicion a diferentes toxicos

(disolventes, insecticidas, etc.);

— las medicaciones actuales o pasadas;

— los antecedentes quirudrgicos, sobre todo los de la
esfera urogenital;

- los antecedentes de infecciones génitourinarias;

— los antecedentes de infecciones de la esfera ORL
0 pulmonar;

— los antecedentes de traumas testiculares;

— las costumbres (sauna, prendas intimas, cigarrillo,
alcohol, frecuencia de las relaciones sexuales...);

— los antecedentes de enfermedades infantiles (pa-
rotiditis...)

— los antecedentes familiares (hipofertilidad, pato-
logias genéticas...);

— los antecedentes de patologias graves;

— la presencia de una patologia crénica (diabetes,

HTA..);

— la presencia de enfermedad genética;
— cualquier otro sintoma como cefaleas...

5. Examen clinico

En la biologia de la reproduccion, el examen de las
bolsas testiculares es esencial en el estudio de las
azoospermias. A menudo, permite orientar hacia una
azoospermia secretoria 0 una azoospermia excretoria.
Cuanto mas pequefio es el volumen testicular, mas su-
gestivo es el origen secretorio de la azoospermia.
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Igualmente ocurre cuando los testiculos son blandos.
En cambio, la ausencia de los conductos deferentes
orienta hacia un azoospermia excretoria por agenesia
de los conductos deferentes. EI examen puede poner
de manifiesto quistes testiculares o del epididimo. El
examen investiga la presencia de un eventual varicoce-
le. Ante la menor duda o la menor anomalia, es impor-
tante orientar al paciente hacia un urélogo.

6. Pruebas analitico-clinicas
de primera intencidn: espermograma,
espermocitograma, espermocultivo

El espermograma-espermocitograma es la primera
etapa biopatolégica de la exploracién de la fertilidad
masculina (ver ejemplo de informe al final del articu-
l0). Solo este examen permite orientar hacia una par-
ticipacion masculina en la hipofertilidad de pareja o
bien en confirmarla. También es el punto de partida
de un proceso etioldgico.

6.1. ESPERMOGRAMA

Para una primera valoracion de la fertilidad de un
paciente deben realizarse dos espermogramas con
tres meses de intervalo. En efecto, el esperma no es
una constante bioldgica, el trastorno puede ser so6lo
pasajero y es imposible sacar conclusiones de un solo
espermograma, incluso cuando presente azoospermia.
Existen numerosas alteraciones observadas en un
espermograma que jamas se confirmaron en otros ul-
teriormente realizados.

6.1.1. Condiciones de obtencién de la muestra

La muestra debe obtenerse después de un lapso de
abstinencia sexual de 3 a 5 dias, porque ciertas carac-
teristicas del esperma varian en funcion del tiempo de
abstinencia (volumen del eyaculado, concentracion
espermatica, etc.).

Después de un lavado esmerado de las manos y del
glande, el esperma se recoge en el laboratorio, por
masturbacién, en un recipiente estéril y de un solo
uso. El recipiente se pone inmediatamente en una es-
tufa de cultivo a 37 °C durante 20-30 minutos, tiempo
necesario para la licuefaccion. El examen del esperma
tiene que hacerse inmediatamente después de la licue-
faccién o en la hora que sigue a su obtencion.

6.1.2. Caracteristicas del plasma seminal

* Aspecto
Un eyaculado normal tiene un aspecto opalescen-
te. Un color pardo del eyaculado debe hacer pen-
sar en una hemospermia y puede incluso que apa-



rezca sangre en la orina. En este caso es aconseja-
ble una consulta uroldgica.

* \olumen
Tiene que ser medido de modo preciso o por as-
piracidon con una pipeta graduada en 0,1 mL o
por pesada, siendo este Ultimo método mas pre-
ciso (1g = 1 mL de esperma).
El volumen medio del eyaculado esta entre 2 y 6
mL. Un eyaculado de gran volumen evoca la po-
sibilidad de un varicocele.
Un volumen inferior a 2 mL debe hacer pensar
en primer lugar, una pérdida parcial de esperma
en el momento de su recogida o en una eyacula-
cion incompleta. La ausencia de estas dos causas
frecuentes, facilmente descartables por interro-
gatorio al paciente, tiene que llevar a la busque-
da de una infeccién de la via seminal profunda,
una agenesia epididimo deferente o de una eya-
culacién retrégrada parcial.
La ausencia de esperma eyaculado (aspermia)
sugiere, en primer lugar, una eyaculacion retro-
grada total, que se confirmaria por la busqueda
de espermatozoides y la dosificacién de la fructo-
sa en la orina.
La fructosa, marcador bioquimico de las vesiculas
seminales, estd normalmente ausente en la orina.

« Viscosidad del esperma
Después de la licuefaccion, ésta se evalla me-
diante una aspiracién suave en una pipeta y ob-
servando el modo en que el esperma gotea por
efecto de la gravedad. La viscosidad es normal si
el esperma cae gota a gota. Esta aumentada
cuando el esperma no gotea o lo hace de forma
filamentosa. Una viscosidad aumentada puede
dificultar la medida de las diferentes caracteristi-
cas espermaéticas como la movilidad o la concen-
tracion de los espermatozoides.

. pH
Se mide depositando una gota de esperma sobre
una tira de papel de pH por comparaciéon con
una escala colorimétrica.
Hay que medirlo en la hora que sigue a la eyacu-
lacion. EI pH normalmente estd comprendido
entre 7,2y 8,0. Un pH inferior a 7 sugiere una in-
suficiencia o una agenesia vesiculo-deferente.
Un pH superior a 8 puede evocar una afeccion
de la préstata.

6.1.3. Caracteristicas de los espermatozoides

Para el examen en fresco de las preparaciones de
esperma se necesita un microscopio recto equipado con
contraste de fase y una platina calefactora. La practica se
hace por el siguiente orden: movilidad, vitalidad y con-
centracion de los espermatozoides.
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Movilidad de los espermatozoides

Este estudio es a la vez cuantitativo (estimacién
del porcentaje de espermatozoides maviles) y cua-
litativo (tipo del movimiento de los espermatozoi-
des). Es importante hacer esta apreciacion a 37 °C,
lo cual es posible gracias a la platina calefactora
del microscopio. Una temperatura diferente de
37 °C modifica el movimiento espermatico.

Dos gotas calibradas de 10 pL de esperma licua-
do se depositan sobre un portaobjetos limpio y
cada gota se cubre con un cubreobjetos de 22 x
22 mm. Esta lectura de la movilidad se hace des-
pués de la licuefaccion o en la hora que sigue a
la eyaculacién; se puede completar con una se-
gunda lectura a las 4 h.

La medida de la movilidad espermética es muy
subjetiva y a pesar de las precauciones que se
puedan tomar para normalizarla, las variaciones
intra e interindividuales son numerosas.

Se examinan bastantes campos microscopicos. La
observacién se hace con un aumento de 40x. Se-
gun su tipo de movimiento los espermatozoides se
clasifican en 4 categorias: a, b, ¢y d, (clasificacion
de la OMS): rapidos y progresivos (a), lentos y
progresivos (b), maviles en el sitio (¢) o inmoviles
(d). Estas categorias se expresan en porcentaje.
La movilidad es considerada como normal si el
porcentaje de espermatozoides progresivos, tipo
a + tipo b, con al menos la mitad de tipo a es su-
perior a 40. Una disminucion del porcentaje de
espermatozoides maoviles o astenospermia puede
sugerir una infeccién del esperma, tanto mas
cuanto disminuye la movilidad a las 4 h. Tam-
bién puede indicar una disquinesia flagelar.
Otras alteraciones del movimiento de los esper-
matozoides pueden haberse observado previa-
mente en el simple examen en fresco entre por-
ta- y cubreobjetos, por ejemplo los espermatozoi-
des con trayectoria rectilinea por ausencia del
movimiento lateral de la cabeza o espermatozoi-
des hipermdviles, evocadores de un infeccion
por micoplasmas.

En la lectura de la movilidad de los espermato-
zoides es importante observar si existe aglutina-
cion de espermatozoides. Son agrupaciones de
algunos espermatozoides, paraddjicamente hi-
permoviles, unidos ya sea por la cabeza, por la
pieza intermedia, el flagelo o de modo mixto.
Cuando los aglutinados de espermatozoides son
numerosos, hay que confirmar el origen inmu-
noldgico investigando la presencia de anticuer-
pos antiespermatozoides en el plasma seminal o
en los espermatozoides.

Vitalidad de los espermatozoides
Se expresa en porcentaje de espermatozoides vivos.
Se hace con la ayuda de una coloracion vital. Se
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basa en el hecho de que el colorante penetra las
células muertas y no penetra las células vivas. Pa-
ra los espermatozoides, la tincion mas utilizada
es la asociacién eosina-nigrosina. Los espermato-
zoides rosados son los muertos, los vivos perma-
necen blancos. Una disminucion de la vitalidad,
necrospermia, se encuentra en las infecciones es-
perméticas o en las causas toxicas.

e Concentracién de espermatozoides
Se mide con la ayuda de un hemocitémetro. Una
muestra de esperma se diluye, a un determinado
titulo, en una solucién que tiene también por
objeto inmovilizar los espermatozoides. La dilu-
cion elegida esta en relacion con y adaptada a
una primera evaluacion del nimero de esperma-
tozoides, hecha cuando se midi6 la movilidad.
La concentracion de espermatozoides se consi-
dera normal si el nUmero de espermatozoides es
superior a 20 millones/mL e inferior a 200 millo-
nes/mL. Se habla de oligozoospermia si el re-
cuento es inferior a 20 millones/mL. Si la con-
centracion es superior a 200 millones/mL, se ha-
bla de polizoospermia. La azoospermia es la au-
sencia de espermatozoides en el eyaculado, in-
cluso después de una centrifugacion.
En caso de oligozoospermia, las causas pueden
ser multiples, pero a menudo son desconocidas.
Por ejemplo, el cariotipo sanguineo elimina una
anomalia cromosémica cuya frecuencia aumenta
cuando el recuento es inferior a 5 millones/mL.
La mayor parte de las causas obstructivas son
diagnosticadas por la bioquimica seminal, las
causas secretoras por un estudio hormonal. La
etiologia infecciosa es frecuente (presencia de
leucocitos).
En caso de azoospermia, el estudio minimo a so-
licitar tiene que incluir un cariotipo sanguineo,
una bioguimica seminal y un perfil hormonal
que permita saber si la azoospermia es excretora,
espermatogénesis normal pero obstaculizada en
los conductos seminales, o secretora (defecto de
espermatogénesis).

» Concentracion de células redondas
El eyaculado contiene siempre otras células ade-
mas de los espermatozoides, pudiéndose tratar
de células epiteliales de la uretra, de células de la
linea germinal y leucocitos, todas Ilamadas célu-
las redondas. En la practica, es indispensable po-
der identificar los leucocitos.

6.2. ESPERMOCITOGRAMA O ANALISIS
MORFOLOGICO DE LOS ESPERMATOZOIDES

Se hace mediante la coloracién de un frotis de es-
perma, fijado y tefiido mediante la técnica de Shorr
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(se utilizan otros tipos de coloraciéon pero con menos
frecuencia, como por ejemplo el Giemsa).

Existen varios tipos de clasificacién. Aqui se descri-
be la clasificacion modificada de David (Auger y Eus-
tache, 2000). Morfoldgicamente, el espermatozoide
en microscopia Optica esta constituido por tres partes,
cabeza, pieza intermedia y flagelo. Las anomalias se
clasifican pues en anomalias de la cabeza, de la pieza
intermedia y del flagelo.

e Cabeza: cabeza alargada, pequefia, macrocéfalo,
microcéfalo, maltiple, anomalias de la base, ano-
malia del acrosoma;

* Pieza intermedia: presencia de un resto citoplas-
matico, pieza delgada y angulacion;

» Flagelo: flagelo ausente, corto, de calibre irregu-
lar, enrollado o multiple.

La valoracién morfoldgica es multiparamétrica por-
gue tiene en cuenta el conjunto de las anomalias del es-
permatozoide, ya que raramente se presentan aisladas.

La evaluacion se hace sobre 100 espermatozoides.
Por cada categoria morfoldgica, el nUmero de esper-
matozoides que presenta una anomalia es expresado
con 2 cifras. La primera corresponde al nimero de es-
permatozoides con esa anomalia y la segunda cifra co-
rresponde al nimero de espermatozoides que presen-
tan, ademas, una o varias otras anomalias.

Se calcula el IAM (indice de anomalias multiples) o
relacion entre el nimero total de anomalias contadas
y el nimero total de espermatozoides atipicos. Se ex-
presa en porcentaje y se correlaciona bastante bien
con la calidad fecundadora de los espermatozoides.
Cuando es superior a 1,6, a menudo se observa una
disminucién de la fecundidad de los espermatozoides.
Si una misma anomalia afecta a todos los espermato-
zoides, se habla entonces de “sindrome puro”. Algunas
anomalias morfolégicas estan correlacionadas directa-
mente con la fertilidad. Por ejemplo, la ausencia de
acrosoma en todos los espermatozoides es responsable
de esterilidad. El aumento del porcentaje de esperma-
tozoides con flagelo enrollado sugiere una infeccion
espermatica, sobre todo si ademaés existe astenosper-
mia y necrospermia.

El frotis permite también en parte, la identificacion
de las células redondas presentes en el esperma. Estas
células son identificadas, contabilizadas y el resultado
se expresa al final del espermograma, como también
se hace con los flagelos aislados. Este recuento se da
en cifra absoluta por 100 espermatozoides observados
y su concentracion se calcula con la ayuda de la formu-
la siguiente:

N
C= x 100
S

C = concentracién células, N = nimero de células, S = concentra-
cion de espermatozoides.



6.3. ESPERMOCULTIVO

Una infeccion del esperma puede ser el origen de
obstruccién y evoluciona a menudo de forma crdnica.
Exceptuando los episodios agudos sintomaticos, una
infeccion del esperma frecuentemente pasa inadverti-
day de ahi la importancia de solicitar un espermocul-
tivo cuando estan alterados ciertos parametros tanto
del espermograma como del espermocitograma:

e astenospermia;

e presencia de numerosos leucocitos (> 106);

e presencia de numerosos espermatozoides con el
flagelo enrollado.

También se solicita sisteméaticamente en los meses
precedentes una asistencia médica a la procreacion. El
examen se basa en la investigacion de los gérmenes co-
munes, aunque también de los micoplasmas y a veces
de las chlamydiae. Si es positivo, se impone el corres-
pondiente tratamiento y un espermocultivo de con-
trol.

7. Pruebas analitico-clinicas
de segunda intencién

7.1. CARIOTIPO Y ANOMALIAS

» El sindrome de Klinefelter (47,XXY)

Se trata de la anomalia cromosémica mas fre-
cuente responsable de hipogonadismo y de infer-
tilidad en el hombre. Este sindrome estéa ligado a
una no-disyuncién meidtica, los 2/3 de origen
materno y un tercio de origen paterno. La formu-
la cromosdmica mas frecuente es 47,XXY, pero
existen mosaicos 46,XY/47,XXY. En los pacientes
con una forma tipica de sindrome de Klinefelter,
el volumen testicular en el 80-90% de los casos,
esta disminuido y no hay o son pocos los esper-
matozoides en el eyaculado. La biopsia testicular
muestra tubos seminiferos fibrosos e hialinizados
con pocas 0 ninguna espermatogonia. En raros
casos, se han encontrado espermatozoides.

Se han descrito algunos embarazos de parejas
con sindrome de Klinefelter en mosaico.

e EldobleY (47,XYY)
La espermatogénesis es normal, pero la produc-
cion de gametos de férmula cromosémica 24,XY
0 24,YY es méas importante que en los pacientes
gue tienen un cariotipo normal.

e Sindrome de los hombres XXES
Se trata de una translocacién de genes del cro-
mosoma Y durante la meiosis paterna que acaba
en un fenotipo masculino y una férmula cromo-
somica 46,XX. Son escasos los pacientes que pre-
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sentan esta anomalia cuando consultan por hi-
pofertilidad. El volumen testicular esta reducido
y en su mayor parte son azoospérmicos. Estos pa-
cientes presentan caracteres sexuales secunda-
rios normales, pero frecuentemente presentan
ginecomastia.

» Anomalia en la estructura de los cromosomas
El cariotipo de los hombres infértiles muestra
gue las translocaciones de los autosomas son 10
veces més frecuentes en los hombres estériles
que en los hombres fecundos. En caso de trans-
locaciones robertsonianas (se producen entre
cromosomas acrocéntricos o por fusion centro-
mérica o por roturas en las regiones juxtacentro-
méricas) la espermatogénesis puede estar dismi-
nuida. El impacto de tales translocaciones sobre
la espermatogénesis es imprevisible, porque una
misma translocacion puede producir desde una
espermatogénesis normal a casi la detencion del
desarrollo de las células germinales.
En cuanto a las otras translocaciones autosémi-
cas, algunas estan asociadas a un trastorno de la
espermatogénesis, lo que permite pensar que un
gen implicado en la espermatogénesis esta proxi-
mo a los puntos de rotura.
Las anomalias de estructura que implican a los
cromosomas sexuales también son responsables
de trastornos de la espermatogénesis. Mas cono-
cida es la fragilidad del cromosoma X. Su expre-
sion sobre la espermatogénesis es variable.

7.2. EXAMENES DE EXPLORACION
DE LOS CARACTERES FUNCIONALES
DE LOS ESPERMATOZOIDES

7.2.1. Anticuerpos antiespermatozoides

La incidencia de la esterilidad inmunoldgica seria
del orden del 2 al 10%, segun los autores.

Una autoinmunizacién antiesperma hay que sospe-
charla en todas las situaciones patolégicas que permi-
tan el paso de antigenos espermaticos a la sangre, co-
mo una intervencién quirdrgica o un traumatismo o
una infeccidn de la esfera genital. Pero muy frecuen-
temente no hay antecedentes evocadores. Unicamen-
te la presencia de aglutinados de espermatozoides en
el esperma sugiere la presencia de anticuerpos anties-
permatozoides. Cuando la prueba de Hiuhner es nega-
tiva y la prueba del moco y los pardmetros espermati-
cos son normales, hay que solicitar una investigacion
de anticuerpos antiespermatozoides. La deteccion de
los anticuerpos antiespermatozoides se realiza me-
diante pruebas con inmunoesferillas (immunobeads).
El diagnéstico de infertilidad inmunoldgico es suma-
mente probable cuando al menos el 50% de los esper-
matozoides son portadores de anticuerpos.
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7.2.2. Prueba de interaccion moco cervical-esperma

Estas pruebas permiten apreciar la aptitud de los es-
permatozoides para migrar en el moco y ademas, son
esenciales en la evaluacién de la calidad funcional de
los espermatozoides. La prueba de Hilhner es un examen
solicitado sistematica y precozmente en el estudio de la hi-
pofertilidad de la pareja.

* Prueba de Hihner o prueba poscoital
Se trata de una prueba simple, no invasiva y bara-
ta. Aporta informacion sobre la calidad del mo-
co cervical consecuencia de la secrecién de es-
trégenos y de la calidad del movimiento flagelar
de los espermatozoides. Las anomalias en la inte-
raccion moco-esperma son responsables del 5 al
15% de los casos de infertilidad.
Esta prueba a menudo se practica de primera in-
tencidn. Se hace en el periodo preovulatorio. Pa-
ra un ciclo de 28 dias, se recomienda practicarla
al decimotercer dia. Los pacientes tienen que te-
ner una relacion sexual de 2 a 18 horas antes del
examen. La paciente no tiene que hacer la lim-
pieza intima antes de ir al laboratorio. La prime-
ra etapa de este examen consiste en apreciar la
calidad del moco cervical por el estudio de su vo-
lumen, su viscosidad, su filancia, su cristalizacion
y su celularidad. El estudio de estos parametros
permite establecer un indice, el indice de Insler
(Insler score). Si el indice de Insler es superior a
10, el moco es de buena calidad, de tipo ovular,
si es inferior a 10, el moco no es de tipo ovular.
La prueba es considerada como positiva si exis-
ten mas de 10 espermatozoides maoviles por cam-
po con un aumento de 400X. Si la prueba es ne-
gativa, puede tratarse o de un moco inadecuado
0 de una patologia espermatica (disquinesia fla-
gelar). En caso de negatividad de la prueba por
problema del moco, debe repetirse cuando me-
jore, o después de tratamiento antibiotico si ha-
bia infeccién o, lo mas frecuentemente, después
de tratamiento estrogénico.
Si la prueba es negativa y el moco es de buena ca-
lidad, se solicita una prueba de penetracién cru-
zada in vitro.

* Prueba de penetracion cruzada in vitro
Exige diferentes materiales bioldgicos: moco cer-
vical de la mujer, esperma del marido, esperma
testigo y moco testigo. Consiste en poner en con-
tacto el moco de la mujer con el esperma de su
pareja, los espermatozoides del paciente con un
moco testigo y el moco de la paciente con el es-
perma testigo. Esta prueba también se realiza lo
mas préximo posible a la ovulacion. Evalda la ca-
lidad y la cantidad de espermatozoides que han
penetrado en los diferentes mocos. Permite ver
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si se trata de un problema de moco o un proble-
ma de espermatozoides. La interpretacion de es-
ta prueba es a veces dificil cuando existe partici-
pacion del moco y de los espermatozoides en los
defectos de migracion.

Si los espermatozoides probados no penetran ni
en el moco de su pareja, ni en el moco testigo,
mientras que el esperma testigo si penetra en el
moco testigo, se trata de un problema espermati-
co. Si al contrario, el esperma probado penetra
en el moco testigo y no en el moco probado y el
esperma testigo no penetra tampoco en el moco
probado, se trata de un problema de moco.

7.2.3. Andlisis del movimiento de los espermatozoides
asistido por ordenador (CASA)

El objetivo es poner de manifiesto las anomalias del
movimiento dificilmente visibles en la observacién mi-
croscopica simple. Se puede solicitar el caso de prue-
ba de Huhner y prueba de penetracidn cruzada nega-
tivas por causa espermatica, en caso de sospecha de
anomalia del movimiento en el espermograma (como
por ejemplo presencia de espermatozoides de migra-
cion deslizante). Un espermatozoide presenta habi-
tualmente un movimiento sinusoidal y su trayecto se
caracteriza por bastantes parametros:

< amplitud del giro lateral de la cabeza respeto a la
pieza intermedia (ALH);

< velocidad de progresion lineal en um/s (VSL):
velocidad media del desplazamiento segin una
linea recta trazada entre la primera y la Gltima
posicion detectada de la cabeza;

< velocidad curvilinea en pm/s (VCL): velocidad
media del desplazamiento de la cabeza a lo largo
de su trayectoria real, tal como se ve en dos di-
mensiones en el microscopio;

VCL: Velocidad curvilinea

VSL velocidad de progresion lineal

Trayectoria del espermatozoide



« velocidad segun el trayecto medio en um/s (VAP):
velocidad media de desplazamiento de la cabeza
siguiendo el trayecto medio;

e linealidad del trayecto igual a la relacion
VSL/VCL.

7.2.4. Estudio de la reaccién acrosdmica

Este examen se practica en muy pocos laboratorios.

Los espermatozoides capacitados tienen que ser ca-
paces de efectuar la reaccién acrosémica con el fin de
penetrar en los ovocitos. Parece bien demostrado que
el resultado de la fecundacion in vitro (FIV) esta bien
correlacionado con la tasa de reaccion acrosdmica y
que un fracaso de FIV puede ser debido a la ausencia
de reaccion acrosémica. Asi, una tasa de reaccidn
acrosémicainducida inferior o igual al 5% seria pre-
dictiva de una tasa débil de fecundacién.

Este examen se solicita en el caso de presencia en
el espermocitograma de un porcentaje importante
de anomalias del acrosoma o después de un fracaso
de la FIV.

7.2.5. Prueba de fijacion a la zona pellcida

Estas pruebas se correlacionan con la aptitud fecun-
dadora de los espermatozoides. En la practica, es una
prueba dificil por el hecho de la dificultad de conse-
guir zonas peldcidas humanas utilizables para una
prueba. Se utilizan las zonas pelacidas de los ovocitos
en metafase Il no fecundados in vitro.

El interés de estas pruebas reside en la identifica-
cién de factores masculinos de infertilidad, particular-
mente en caso de fracaso de la FIV.

7.2.6. Prueba de fecundidad heteroespecifica

Permite estudiar, por una parte, la interaccion entre
las membranas ovocitarias y la membrana del esper-
matozoide y por otra parte, la aptitud de los esperma-
tozoides para desarticular su nucleo después de su pe-
netracion en un citoplasma ovocitario. Se hace con
ovocitos de hdmster depelucidados, ya que la pellcida
es una barrera interespecies. Es de realizacion delica-
da y s6lo se hace en algunos laboratorios de Biologia
de la Reproduccion.

La prueba es positiva si se observa la presencia de
una o mas cabezas expandidas en mas del 10% de los
ovocitos. Cuando el porcentaje es nulo, las probabili-
dades de conseguir embriones en FIV convencional
son muy débiles. En estos casos esta indicada la inyec-
cidn intracitoplasmica de espermatozoides.

Esta prueba esta indicada para explicar un fracaso
de la fijaciéon en la fecundacion in vitro (FIV), pero ac-
tualmente se solicita cada vez més ante toda tentativa
de FIV, cuando en el espermocitograma hay numero-
sas anomalias de la cabeza de los espermatozoides
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(anomalias del acrosoma, base disminuida). Si la prue-
ba es negativa, evita un fracaso de fijacion en la FIV
convencional y esta indicada la prueba ICSI.

7.2.7. Pruebas para explorar la calidad del nicleo
espermaético

El fendbmeno de condensacién o compactacion del
nucleo se desarrolla en la maduracién del espermato-
zoide, al final de la espermogénesis y durante el tran-
sito epididimario. El estado de condensacién y estabi-
lidad del nucleo puede ser apreciado por diferentes
métodos. En el eyaculado humano, los espermatozoi-
des forman una poblaciéon muy heterogénea que pre-
senta niveles diferentes de madurez nuclear.

La coloracion por el azul de anilina permite evaluar
el grado de condensacidn de la cromatina. Desde hace
poco tiempo, hay pruebas que estudian el grado de
fragmentacion del ADN de los espermatozoides. Cier-
tos equipos consideran que estas pruebas tienen un va-
lor prondstico con respecto a los resultados de la asis-
tencia médica a la procreacion.

7.2.8. Estudio por microscopia electronica
de los espermatozoides

Permite confirmar las anomalias constitucionales
de los espermatozoides, como es el caso de las disqui-
nesias flagelares. Confirma, por ejemplo, las anoma-
lias del axonema de los espermatozoides (ausencia de
brazos de dineina, ausencia de los tabulos centrales,
anomalias de la vaina fibrosa...) o las ausencias de ca-
pa posacrosémica. Este examen se efectlia en laborato-
rios especializados equipados con un microscopio
electrénico.

7.3. DOSIFICACIONES HORMONALES

Un estudio hormonal es indispensable ante una
azoospermia, una oligospermia o ante una degrada-
cién de los pardmetros del esperma.

Investiga un origen secretorio de los trastornos de
la espermatogénesis cuando se ha observado un hipo-
gonadismo o una hiperprolactinemia reveladora de un
adenoma hipofisario.

En consecuencia, el estudio hormonal comprende
las dosificaciones de FSH, LH, testosterona y prolacti-
na. En caso de ginecomastia, se afiade una dosificacién
de los estrégenos. El recurso a una consulta de endo-
crinologia es necesario en caso de alteracién compleja
del balance hormonal.

7.4. BIOQUIMICA SEMINAL

El estudio del hombre infecundo no estaria com-
pleto sin la exploracion sistematica de los conductos
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espermaticos y las glandulas anexas por la dosificacion
de marcadores bioquimicos. Los 6rganos que partici-
pan en la elaboracion del esperma se han descrito en
el apartado 2.1.

7.4.1. ;Qué marcador prescribir?

La eleccion de los marcadores bioquimicos se basa,
no en su papel o interés fisioldgico, sino Unicamente
en que sea producido especificamente por una de las
glandulas anexas o una zona muy determinada del
tracto genital masculino.

Permiten realizar una verdadera cartografia anaté-
mica del aparato genital (Figura 2).

Es posible, en efecto, localizar una afeccion del
tracto genital en funcion de la disminucién de un de-
terminado marcador, teniendo en cuenta que:

— cada glandula posee su marcador especifico;

— si una glandula esta afectada, hay disminucion
de la concentracion de su marcador;

— esta disminucién no es compensada porque no
hay mecanismos de regulacién homeostésica, co-
mo para la glucemia;

— si hay obstruccién al nivel del tracto, las secrecio-
nes de las gldndulas situadas més arriba no se
pueden evacuar y se observara una disminucién
del marcador correspondiente.

Las indicaciones més frecuentes de la bioquimica
seminal son (Tabla I):

— azoospermia,;

— oligozoospermia;

— volumen pequefio;

— infeccién genital;

— disminucién de la movilidad (< al 20%);

— otros: viscosidad anormal, preparacién de esper-
ma para FIV o ICSI.

Canal

deferente —

Préstata
e Citrato
e Zinc
» Fosfatasa acida

7.4.2. Marcadores del epididimo

» L-carnitina

La carnitina esta en dos formas en el esperma: L-
carnitina y acetilcarnitina. Desempefia un papel
en la adquisicion de la movilidad progresiva, es
un transportador de &cidos grasos. Es el marca-
dor del cuerpo y la cola del epididimo, pero no
es secretada por las células de la cabeza. Existe
una pequefia secreciéon extraepididimaria del or-
den del 15 al 20%.

* a-1,4-glucosidasa neutra

La a-1,4 glucosidasa es un hidrolasa que esta en
dos formas en el esperma: una forma acida de
origen prostatico y una neutro epididimaria. En
el epididimo desempefaria un papel en la ma-
duracion de los espermatozoides. Sélo es segre-
gada en el cuerpo del epididimo. Existe una dé-
bil secrecidon extraepididimaria, inferior al
10%.

7.4.3. Marcador de las vesiculas seminales

La fructosa es el marcador mas especifico segrega-
do en ellas. Es sintetizada por las células epiteliales a
partir de la glucosa sanguinea. Es la fuente de energia
de los espermatozoides. Su secrecién es androgenode-
pendiente.

7.4.4. Marcador de la prostata

» Citrato
El citrato es el anién principal. Desempefia un
papel de quelante de cationes. Existe una estre-
cha correlacion entre las concentraciones de
zinc y citrato.

Ampolla del deferente

Vesiculas seminales
* Fructosa

Canal eyaculador

Epididimo
* a-1,4-glucosidasa neutra
» L-carnitina

Figura 2. Marcadores bioquimicos del conducto seminal.
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Tabla I. Principales indicaciones de la bioquimica seminal.
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Y

OLIGOZOOSPERMIA
(< 5x 108/mL,
SECRETORIO O MIXTO

« Obstruccion o agenesia
deferencial unilateral

« Prostatitis

 Inflamacién crénica

« Obstruccion intermitente
de los canales eyaculadores

AZOOSPERMIA

ESPERMOGRAMA l

TRASTORNO DE LA
MOVILIDAD
(20%)

« Estructura del flagelo

« Infeccion de las vesiculas seminales

« Hiperviscosidad, trastornos de licuefaccion
* Metabdlico: prostaglandinas

 Prostatitis

* Autoinmunizacion

e Zinc
El zinc es un cation especifico del plasma semi-
nal dotado de poder bactericida. Su papel seria
estabilizar la condensacion de la cromatina. Es
transportado por el citrato y las proteinas.

¢ Fosfatasa acida
Es una enzima activa en la desfosforilacion de los
ésteres ortofosforicos. La isoenzima hallada en el
esperma es especifica de la prostata.
Estos seis marcadores son los que se prescriben
habitualmente.

7.4.5. Obtencion de la muestra de semen

El esperma se recoge en un recipiente estéril de ba-
se estrecha, para limitar el contacto aire-esperma, de
un solo uso.

En el esperma recientemente obtenido se realiza la
medida del pH, el espermograma y el espermocitogra-
ma. La muestra se pone a 37 °C en una estufa de cul-
tivo durante 20 a 30 minutos, tiempo necesario para su
licuefaccion.

Luego el esperma se centrifuga para separar los es-
permatozoides. Un mililitro del plasma seminal obte-
nido se congela a —20 °C para la determinacion de los
marcadores bioquimicos. La muestra tiene que ser
transportada a —20 °C y no debe descongelarse mas
gue en el momento de la dosificacion.

7.4.6. Caracteres fisicoquimicos

* Medida del volumen
El volumen medio del eyaculado (obtenido segiin
6.1.1), es de 2 a 6 mL en las condiciones estdndar
de abstinencia. Un volumen inferior a 2 mL pue-
de corresponder a una eyaculacién incompleta o
retrograda, una disfuncion glandular (vesiculas
seminales) o una obstruccién de los conductos
genitales. En los casos en que se sospeche una

eyaculacion retrégrada, o sea una eyaculacion en
la vejiga, después de preparar al paciente, se in-
vestigan los espermatozoides en la orina o bien,
si se trata de una azoospermia, la fructosa en la
orina pues ésta se halla ausente normalmente en
la orina.

» Medida del pH
Se efectua al ser emitido con el papel de pH (de
6,1 a 10). Tiene que estar comprendido entre 7,2
y 8,0. Un pH acido indica una ausencia de secre-
cion de las vesiculas seminales. Un pH alcalino,
una disminucidn de la secrecion prostatica.

e Tiempo de licuefaccion-aspecto
A una temperatura de 37 °C, el esperma se licua
en menos de 20 minutos después de la emision.
El aspecto normal después de la licuefaccion es
opalescente, blanco nacarado, pero puede ser
ocre si hay presencia de hematies.

+ Viscosidad
La viscosidad sera registrada de + a +++.

7.4.7. Dosificacion de marcadores bioquimicos

» Pretratamiento del plasma seminal
Es largo y meticuloso.
Para la dosificacion de L-carnitina hay dos posi-
bilidades: o bien se realiza previamente la des-
proteinizacién con acido perclorico, seguida de
una neutralizacién o bien se realiza una despro-
teinizacion por pasos a través de membrana de
filtracion MilliporeTM que elimina las proteinas
del plasma seminal.
Para la dosificacion de la fructosa y el citrato se
realiza un desproteinizacion seguida de una neu-
tralizacion.
La dosificacion del zinc, de las fosfatasas acidas,
de la a-1,4 glucosidasa se realiza directamente en
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el plasma seminal o después de simple dilucién
en NaCl 0,15 M.

Técnica UV a 340 nm

Principio

La dosificacion de los tres sustratos, carnitina,
fructosa y citrato, se basa en el mismo principio
cuando se realiza a 340 nm. El pardmetro a dosi-
ficar es el primer sustrato de una cascada de reac-
ciones enzimaticas a 37 °C, es pues el parametro
limitante. La Ultima reaccidn es la reaccion indi-
cadora, que acaba en la formacion o el consumo
de NADH, o a NADPH, , que se mide por la va-
riacién a punto final de la absorbancia por espec-
trofotometria UV a 340 nm. La dosificacion se de-
sarrolla en 2 tiempos. Se incuba en primer lugar el
plasma seminal con el reactivo 1 que contiene el
tampon de reaccidn, los sustratos anexos necesa-
rios y las diferentes enzimas de la cascada, excepto
la primera enzima. Luego se afiade el reactivo 2,
reactivo desencadenante, que contiene la primera
enzima que inicia la cascada de reacciones. Se
efectlia la medida al final de la reaccion, cuando se
agota el sustrato inicial (Figura 3).

L-Carnitina
El reactivo desencadenante es la carnitina acetil
transferasa.

Fructosa

El estuche comercial utilizado esta concebido pa-
ra dosificar al mismo tiempo la fructosa y la glu-
cosa. El esperma contiene poca glucosa, pero sin
embargo hay que eliminar esta interferencia.
Con ese fin, el primer reactivo contiene la hexo-
cinasa y la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa que
realiza la totalidad de la cascada enzimética de la
glucosa, mientras solo la fructosa es transformada
en fructosa-6-fosfato.

La primera medida efectuada tiene en cuenta la
formacion de NADH, debida especificamente a
la presencia de glucosa.

Luego la fosfoglucosa isomerasa, contenida en el
segundo reactivo, da lugar a la continuacion de la
dosificacién especifica de la fructosa.

Asi, por diferencia entre las dos medidas de ab-
sorbancia, se consigue la dosificacion de la fructo-
sa.

La fructosa es sintetizada en las células epiteliales
de las vesiculas seminales, por conversion a partir
de la glucosa sanguinea. La diabetes conlleva un
“falso” aumento de la fructosa seminal y puede,
por ejemplo, disfrazar una disminucion de este
parametro.

Citrato
La técnica es parecida a la de la carnitina, con un
reactivo que activa la citrato liasa.
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Técnicas colorimétricas

L-Carnitina

Se mide la formacion de CoASH después de la ac-
cion de la carnitina acetil transferasa sobre el ace-
til CoA y sobre la L-carnitina de la muestra. El
CoASH formado reacciona con el DTNB para for-
mar el anién 5-tio-2-nitrobenzoato amarillo que
absorbe a 405 nm.

Zinc

El zinc forma con el 5 Br PAPS un complejo colo-
reado el cual se mide a punto final a 560 nm.

Fosfatasa 4cida

Un sustrato especifico, el a-naftilfosfato, es hidro-
lizado a 37 °C, acabando en la formacién de un
compuesto azoico coloreado. Es un método ciné-
tico colorimétrico: se mide el aumento medio de
densidad 6ptica por minuto a 405 nm durante 3
minutos (método de Hillmann modificado).

o-1,4 Glucosidasa neutra

El esperma contiene numerosas oxidasas como la

a-glucosidasa neutra, la a-glucosidasa acida y la 3-3-

glucosidasa, pero Unicamente la a-glucosidasa

neutra es especificamente de origen epididimario

(técnica de Cooper et al.) recomendada por la

OMS.

La actividad enzimatica es medida por hidrdlisis,

a pH 6,8y a 37 °C, del p-nitrofenilglucopiranési-

do en p-nitrofenol y medicién de la absorbancia

a 405 nm.

Para que la medida de esta isoenzima sea especi-

fica se utilizan dos inhibidores:

— el dodecilsulfato de sodio, SDS, que inhibe la
actividad de la isoenzima a-glucosidasa acida
prostatica.

— la castanospermina, alcaloide que inhibe todas
las actividades hidrolasicas del esperma y per-
mite realizar un blanco de muestra.

La actividad de la a-1,4-glucosidasa neutra es facil
de medir, rapida, sensible y especifica.

Las dosificaciones de L-carnitina, fructosa, citrato
y fosfatasa acida estan comercializadas y son auto-
matizables.

7.4.8. Interpretacion de los resultados

Expresién de los resultados

Los valores normales de los marcadores semina-
les varian de un laboratorio a otro, en funcién de
las técnicas utilizadas. Cada laboratorio tiene que
establecer sus propios valores usuales. Tienen
que ser establecidos a partir de esperma proce-
dente de sujetos que ya hayan procreado.

Los resultados se expresan en concentracion o en
cantidad por eyaculado.
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CARNITINA

Carnitina-acetil-transferasa

H AcetilCoA sintetasa

L-carnitina + acetilCoA acetilcarnitina + CoA

\

CoA - | ATP + acetato acetilCoA + AMP + Ppi

Y

miocinasa

AMP — ATP 2ADP

Y

piruvatocinasa

2 ADP:+ 2 fosfoenol piruvato 2 ATP + 2 piruvato

Y

! lactato deshidrogenasa

2 lactato + 2 NAD*

Y

2 piruvato +2 NADH,H +

FRUCTOSA
1er tiempo
hexocinasa '
D-glucosa —ATP » | glucosa-6-fosfato + ADP
hexocinasa

fructosa-6-fosfato + ADP

Y

D-fructosa —' ATP

! Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa

Glucosa-6-fosfato +§NADP

Y

6-fosfogluconato + NADP + H*

2do tiempo

fosfoglucosa isomerasa

glucosa-6-fosfato

Y

fructosa-6-fosfato

r 8l

Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa

Y

glucosa-6-fosfato + NADP* 6-fosfogluconato + NADP + H*

CITRATO

Citrato ligasa

malato deshidrogenasa

Citrato oxalato + acetato

Y

-
'

Y

Oxalacetato + :NADH + H* L-malato+ piruvato + NAD*
L-lactato deshidrogenasa

6-fosfogluconato + NADH + H*

Y

Piruvato + NADPH + H+

Leyenda: ----------- Reactivo RI © Reactivo R2

Figura 3. Principio de las dosificaciones de L-carnitina, de la fructosa y del citrato a 340 nm.
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Para la interpretacién de los resultados, nos si-
tuaremos en el 10° percentil (Tabla I), e investi-
garemos los valores inferiores a este umbral.

El estudio bioquimico del plasma seminal se limita
de hecho a las dosificaciones de la a-1,4 glucosidasa
(epididimo), de la fructosa (vesiculas seminales) y del
zinc (prostata).

El citrato y las fosfatasas acidas son los otros dos
marcadores prostaticos cuya interpretacién y valor
diagndstico son idénticos a los del zinc, pero es sufi-
ciente un Unico marcador por cada glandula anexa.

* Azoospermia
Es la ausencia de espermatozoides en 2 espermo-
gramas practicados con 2 meses de intervalo, se-
gun las recomendaciones de la OMS.
Los azoospemias pueden ser secretoras no obs-
tructivas u obstructivas con funcién secretora
conservada. La ausencia de espermatozoides en

el eyaculado puede ser debida a una obstruccion
bilateral de las vias excretoras. Las azoospermias
excretoras pueden ser congénitas o adquiridas.

Las dosificaciones hormonales, en particular la
de FSH plasmatica y los marcadores bioquimi-
cos, la medida del volumen y el pH del plasma
seminal, son esenciales para orientar el diagnés-
tico hacia una azoospermia secretora de origen
testicular o antehipofisaria o hacia un azoosper-
mia excretora debido a una obstruccién o una
agenesia de los conductos genitales (Tabla 111).

— la FSH plasmética permite explorar el eje go-
nadotropo y orientar hacia un etiologia pre-
testicular y testicular.

— la L-carnitina y la a-1,4 glucosidasa seminales
permiten explorar todo el tracto a partir de
los cuerpos del epididimo porque son los
marcadores mas significativos.

Tabla Il. Valores de referencia del marcador bioquimico del plasma seminal.

Fructosa Citrato Zinc Fosfatasa a-1,4-Gluc. L-Carnitina
acida neutra
Organo Vesiculas Prostata Prostata Prostata Epididimo Epididimo
seminales
cinética
Principio de la cinética enzimatica colorimetria cinética enzimatica enzimatica
dosificacion a 340 nm a 560 nm a 405 nm a 340 nm
o colorimétrica
a 405 nm
Valores de superior
referencia superior superior superiores superior superior a 654 nmol/E
al percentil a 59 umol/E a 60 umol/E a 3y mol/E a 1234 UI/E a 59 mU/E 0 superior
10 a 390 nmol/E
E = eyaculado.
Tabla Ill. Marcadores bioquimicos del epididimo en las azoospermias.
‘ ‘ AZOOSPERMIA ‘ ‘
FSH 2 FSH N FSH N FSHN oN
L—carnitina N L—carnitina N L—carnitina N L—carnitina N
a-1,4-Glu N a-1,4-GluN a-1,4-Glu N 0-1,4-Glu N

Azoospermia
secretoria
(70%)

0 mixta

Azoospermia
excretora
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Obstruccion
conductos
eferentes

Hipogonadismo
hipogonadotréfico




Si la FSH esté disminuida, puede tratarse de un hi-
pogonadismo hipogonadotroéfico. La anomalia es
pues de origen endocrino pretesticular, la testoste-
rona estaria también disminuida y los marcadores
biogquimicos serian normales o bajos. Es una ano-
malia rara, curable con tratamiento hormonal.

Si la FSH est4 aumentada con una L-carnitina y
una o-1,4 glucosidasa normales, el origen es tes-
ticular y es una azoospermia secretoria. Esto re-
presenta cerca del 70% de las azoospermias. La
elevacion de la concentracion de FSH es propor-
cional al grado de afeccidn testicular. Las etiolo-
gias son numerosas: el sindrome de Klinefelter,
los defectos de maduracién de la linea germinal,
la criptorquidia, las secuelas infecciosas, las lesio-
nes traumaticas o térmicas. Ciertas azoosper-
mias secretoras tienen, sin embargo, una tasa de
FSH normal que complica asi su diagnéstico.

Si la FSH es normal con una L-camitina y una a-
1,4 glucosidasa bajas, la azoospermia es denomi-
nada excretoria. Es debida a una obstruccién o
una agenesia del tracto genital.

La dosificaciébn de otros marcadores (fructosa)
permitira situar el nivel de esta obstruccion. Si la
fructosa es normal, se puede sospechar una oclu-
sion del epididimo o deferencial. Si la fructosa
es baja con un volumen débil de esperma y un
pH é&cido, se puede sugerir una oclusién de los
conductos eyaculadores 0 una agenesia vesiculo-
deferencial (Tabla V).

Un caso dificil de diagnosticar es la afeccion de
la cabeza del epididimo, ya que la L-carnitinay el
resto de los marcadores no estan alterados.

En estas azoospermias excretorias, la cirugia se
utiliza frecuentemente para confirmar la topo-
grafia de la obstruccion y eventualmente quitarla.
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» Oligozoospermias

En las oligozoospermias las dosificaciones de los

marcadores bioquimicos pueden orientar hacia

ciertas etiologias:

— una obstruccién unilateral: ciertos marcado-
res estan bajos;

— una prostatitis: la inflamacién provoca la com-
presién de los conductos excretorios, el volu-
men esta disminuido, el pH aumentado y todos
los marcadores estan bajos. Hay con frecuen-
cia una leucospermia e incluso una alternancia
oligo/azoospermia (espermas fluctuantes).

» Astenozoospermias
En ciertas astenozoospermias es interesante dosi-
ficar la L-carnitinay la fructosa, porque su dismi-
nucion puede estar en relacién con una dismi-
nucion de la movilidad del espermatozoide.

» Otras anomalias
Los marcadores bioquimicos pueden estar altera-
dos en los varicoceles, en los sujetos VIH positivos.

Conclusion

La exploracidon completa y escrupulosa de la hipo-
fertilidad masculina es esencial. EI espermograma es
un examen capital, la bioquimica del plasma seminal
lo completa; permite explicar ciertas anomalias, en
particular las azoospermias obstructivas.

El diagndstico exacto de la causa de infertilidad es
el resultado de un proceso pluridisciplinar, pudiendo
recurrir a numerosos examenes complementarios mas
0 menos complejos. Es muy importante, ya que condi-
ciona la eleccién de un tratamiento o de una técnica
de procreacién médicamente asistida.

Tabla IV. Marcador bioquimico en las azoospermias excretoras u obstructivas.

FSH N

‘ Testosterona N

L-carnitina N
a-1,4-Glucosidasa N

Fructosa O Fructosa N
e Agenesia Oclusion
vesiculo-deferencial epididimaria
e Oclusién 0
de los conductos deferencial

eyaculadores

L-carnitina N
a-1,4-Glucosidasa N

e Ausencia de unién
epididimo/testicular
« Obstruccion
de los conductos
eferentes
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EJEMPLO DE INFORME DE
ESPERMOGRAMA/ESPERMOCITOGRAMA (1)

Apellidos: Fecha:
Nombre:
Fecha de nacimiento: Periodo de abstinencia: dias
Muestra: Laboratorio a
Domicilio a
N.° de informe: Médico prescriptor:
ESPERMOGRAMA:
Volumen: mL pH: Viscosidad:
Concentracion: x 106 espermatozoides/mL Células redondas: x 108/mL
Leucocitos: x 106 /mL
Recuento total: 106 espermatozoides
MOVILIDAD: Después de ........... minutos Después de .......... horas
Veloz y progresiva: % %
Lenta y progresiva (b): % %
Mavil in situ (c): % %
Inmévil (d): % %
Vitalidad: % Presencia de aglutinados:
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ESPERMOCITOGRAMA:

EJEMPLO DE INFORME DE
ESPERMOGRAMA/ESPERMOCITOGRAMA (I1)

Con espermatozoides observados FORMAS TIPICAS: %

CABEZA PIEZA FLAGELO
INTERMEDIA

Alargada: Resto citoplasmico: Ausente:

Adelgazada: Delgada: Corto:

Microcéfalo: Angulacion: Irregular:

Macrocéfalo: Enrollado:

Cabezas multiples: Multiples:

Base anormal:

Acrosoma ausente

0 mal formado:

INDICE DE ANOMALIAS MULTIPLES:

Flagelos aislados:

Polinucleares:

Espermatozoides en lisis:

Otras células:

Células de la linea germinal:

Fragmentos celulares:

CONCLUSION:
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