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e 
RESUMEN 

on la finalidad de averiguar si existen alteraciones funcionales en los espermatozoides 

de hombres infértiles que tienen varicocele, se llevó a cabo un estudio en el que se 

analizaron en forma comparativa los parámetros seminales concentración espermática. 

formas normales. indice de células recuperables (ICR), movilidad progresiva, pruebas de 

inchamiento del flagelo (HOST). inducción acrosomal (IA) y supervivencia de espermatozoides. 

Además se valoró el porcentaje de localización del varicocele. el volumen testicular y la 

concentración serica basal de FSH: en sujetos dinicamente sanos eon fertilidad probada y 

pacientes con varicocele corroborado por ultrasonido testicular 

El análisis seminal mostró diferencias tanto en la concentración espermática (varicocele 

56.14 ±37.63 vs control 93.52 ± 24.32 millones/ml) como en morfología (varicocele 32.87 ± 

12.40 vs control 65.88 :t 323 % de formas normales) y la movilidad espermática total en 

varicocele fue de 60.35 :t 12.35 % y en el grupo control 79.80 ± 8 69 %. 

El indice de células recuperables de los pacientes con vancocele (25.96 ± 43.99) fue menor 

que en los sujetos normales 25.96 + 176.44 (p= 0.00001 ) asi como el porcentaje de 

espermatozoides con membrana plasmática integra (43 93 ± 20 07% vs 79.55 ± 5.85 %: p= 

0.00001). el porcentaje de espermatozoides con acrosoma intacto ( 68.29 ± 17.09 vs 87.22 ± 

11.44 %: p=0.001), el indice de movilidad (35.83 ± 26.32 vs 77.55 ± 32%; p= 0.0001) y el 

porcentaje de supervivencia a 24 hr (68 ± 27.3 vs 85 ± 10.57 %) (p= 0.0001) y 48 hr (37 ± 29 

vs 73 ± 16.2 %) (p= 0.00001). 

Estos datos demuestran que en los pacientes con varicocele la calidad seminal se 

encuentra disminuida por alteraciones funcionales de los espermatozoides que se pueden 

relacionar con fallas en su transporte desde el cuello uterino hasta su ascenso hacia el sitio de 

localización del ovocito y en la fecundidad de éste. 
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E 

INTRODUCCION 

1 varicocele es una tortuosidad y dilatación anormal de las venas testiculares dentro del 

cordón espermático, esta anormalidad vascular está asociada con la infertilidad 

masculina (Dublin y Amelar, 1971; Pryor y Howards, 1987) fig. 1, aunque la relación 

causa-efecto entre el varicocele y la infertilidad aún es controversia! (Saypol, 1981a; Lewis y 

Harrison. 1982). se ha visto que numerosos hombres con varicocele han podido procrear. 

Fil! 1. Rt'presentación del varicocele 

Muestra la dílatación anormal del plexo pampliníforme que se presenta en las venas testiculares. 

denominado "aricocele 

La incidencia del varicocele palpable en varones infértiles tiene un intervalo de 21 a 41% 

que es mayor en comparación con la que se observa en la población general. la cual se ha 
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visto que ocurre entre 4.4 y 22.6% (Saypol, 1981). En un estudio dirigido por la 

Organización Mundial de la Salud (OMS) sobre el diagnóstico de la pareja infértil, se informó 

que un 11 7% de la población en estudio presentaron varicocele y 25.4% de estos hombres 

mostraron anormalidades en los parámetros seminales (OMS. 1992). 

Se piensa que el varicocele se origina por el aumento de la presión hidrostática en las 

venas testiculares por un mal funcionamiento de las válvulas venosas lo cual origina una 

dilatación de las venas testiculares. Aunque este aspecto también es controversia! con la 

información que existe en la actualidad ya que los modelos de estudio en animales no se 

aproximan a la enfermedad ·en el humano. El varicocele se asocia con un aumento en la 

temperatura testicular y en la presión hidrostática en el terreno venoso testicular. provocando 

alteraciones en la espermatogénes1s y muy probablemente a nivel del epididimo (Zorgnoiotti. 

1973: Bedford. 1991). 

Observaciones al microscopio de cortes del testículo de pacientes con varicocele unilateral 

revelan desorganización y adelgazamiento del epitelio germinal . además se ha visto detención 

de la espermatogénesis en fases tardías (Dubin y Hotchkiss. 1969; Johnsen y Agger. 1978). 

Estudios de microscopia electrónica del tejido testicular muestran además retardo en la 

maduración de los espermatoc1tos primarios, mala orientación de las espermatides y 

alteraciones estructurales de las células Sertoli (Cameron. 1980: Chakraborty. 1976) 

El efecto perjudicial del varicocele sobre la espermatogénesis en los hombres subfértiles 

muchas veces se refleja por anormalidades de los parámetros seminales, provocando asi una 

mala calidad del semen la cual tiene como principales características: la disminuaón de la 

concentración de espermatozoides. el decremento en la movilidad espermática y un aumento 

en las anormalidades morfológicas. 

Se ha visto también que la calidad del semen en hombres subfértiles se deteriora 

progresivamente llegando a presentarse hasta un 95% de formas anormales. descenso de la 

movilidad en un 90% y de la densidad espermática hasta un 70% en estos pacientes (Mac 

Leod. 1965). 
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Aún cuando la fisiopatogenia de la alteración seminal en los pacientes con varicocele no se 

ha aclarado, las anormalidades presentes en el semen son constantes y se supone que 

son el resultado del impacto de la lesión en la función testicular o epididimaria. sin embargo en 

algunos pacientes las alteraciones seminales parecen influir en otras funciones espermáticas. 

Esto se hace patente cuando se analizan las causas de infertilidad/subfertilidad en los 

pacientes con varicocele que no muestran grandes alteraciones seminales. Aspectos tales 

como la capacidad de migración. la sobrevivencia en el tracto genital femenino, la unión a la 

zona pelúcida. la fusión membrana!; son funciones que pudieran .alterarse en esta condición ~ 

clinica pero que no han sido investigadas de manera sistemática: 

Algunos de los cambios seminales que se reportan en el varicocele en el humano sugieren 

también que se encuentra impedida la función del epididimo. Estas son. principalmente, el 

incremento en el porcentaje de espermatozoides acintados (cabezas alargadas) (Aafjis, 1985). 

La inferencia de que estos defectos morfológicos de los espermatozoides en el varicocele sean 

debidos a la disfunción del epididimo se deriva del hecho que el mismo tipo de anormalidades 

espermáticas se han descrito también en los pacientes con epididimitis (Peng, 1990) 

En fechas recientes se han generado pruebas de laboratorio que permiten valorar de 

manera general e indirecta la función de la membrana plasmática y la reacción acrosomal que 

resultan de utilidad para el estudio de algunas causas ocultas de infertilidad masculina. Aunque 

esto es controversia! también. las pruebas de función espermática parecen relacionarse con la 

capacidad fertilizante del gameto masculino. 

En un análisis extenso de la información que existe en la literatura al respecto del 

varicocele. no hemos encontrado que estas pruebas de fertilidad del espermatozoide se 

hubieran realizado en pacientes con varicocele y semen marginal (son los parámetros 

seminales que se encuentran en el limite de los establecidos por el criterio de la OMS)*. 

* Ver apéndice 1 
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A 

ANTECEDENTES 

principios de siglo Celso realizó una observación de un paciente con varicocele. El 

notó la dilatación de las venas sobre. el testículo y disminución de su tamaño en 

comparación con el testículo opuesto. Esta primera relación de las características 

anatómicas del varicocele se continuó con algunos intentos de correlacionarlas con la 

capacidad fecundante de los individuos que lo padecen y así en 1856 Cur1ing reportó la 

disminución en el "poder de las secredones de la glándula" sugiriendo su relación con la 

infertilidad masculina. Treinta años mas tarde Bennett describió la mejoría de Ja calidad del 

semen después de realizar la intervención quirúrgica en pacientes con varicocele. 

Numerosos estudios en animales (Saypol,1981 : Harrison,1986) y humanos (Rusell,1957: 

lipshultz, 1977) sugieren que el varicocele produce infertilidad por lesiones del epitelio germinal, 

lo que puede ocurrir en forma progresiva (Gorelick y Goldstein, 1993; Saypol 1981). 

El efecto perjudicial del varicocele sobre la espermatogénesis en los hombres subfértiles se 

ve reflejado en la mala calidad del semen. ya que en estos pacientes se encuentra una 

densidad espermática menor a los 20 millones/ml, un decremento en la movilidad y un 

aumento en la morfología anormal de los espermatozoides. La asociación entre el varicocele 

en el humano y las alteraciones seminales ha podido corroborarse en modelos experimentales. 

Mobley en 1976 y Al-Jubur en 1979 estudiando el varicocele experimental en perros y Kay y 

colaboradores (1979) en primates no humanos han descrito que la oclusión de la vena 

espermática produce un incremento en la temperatura testicular, alteraciones seminales y 

lesiones testiculares similares a las que se presentan en el humano. Tumer y colaboradores 

(1987) han observado en el modelo de la rata la presencia del epitelio germinal desorganizado 

así como un deaemento en el diámetro de los túbulos seminíferos. También se ha visto por 

citometria de flujo las anormalidades de la espermatogénesis provocadas por el varicocele 

(Nagler, 1985). y se ha reportado que la densidad espermática se deteriora progresivamente y 

disminuye el volumen testicular conforme progresa la lesión (Cheval y Purcell, 1992). 

5 



En 1995 Lund y Sorensen realizaron una investigación sobre la calidad del semen en 

pacientes con varicocele comparándolos con pacientes normales, observando que los 

pacientes con varicocele presentaban una disminución en la calidad del semen en 

comparación con los pacientes sanos. En este mismo año Baccetti y cols. realizaron un estudio 

en microscopía electrónica de espermatozoides de pacientes afectados por diferentes grados 

de varicocele reportando que la incidencia de las anormalidades submicroscópicas están 

claramente relacionadas con el grado de varicocele que presenten los pacientes. En forma 

similar Weiss y col. (1995) evaluaron las · características ultraestructurales de los 

espermatozoides de pacientes infértiles con varicocele testicular, observando malformaciones y 

anormalidades de los or~anelos subcelulares principalmente en la región de la cabeza y del 

flagelo. 

La calidad seminal de los pacientes con varicocele se encuentra afectada al disminuir la 

concentración espermática y los porcentajes de espermatozoides moviles así como las formas 

normales. Sin embargo, algunos pacientes con varicocele pueden tener características 

seminales normales o marginales lo cual sugiere que en ellos la infertilidad podría deberse 

a la presencia de defectos funcionales como se señala en algunos estudios en los que se ha 

explorado la función espermática en el modelo de la fertilización in vitro. En estos estudios se 

ha identificado que la tasa de fertilización de los espermatozoides de pacientes con varicocele 

es menor que la que se observa en los sujetos fértiles. 

Hoy en día existen varios métodos de tratamiento para el varicocele (Yavetz .. 1992; 

Lerchl; 1993, Madgar 1995) con los cuales se ha intentado mejorar la calidad del semen. A 

pesar de los múltiples trabajos que se han publicado al respecto. el tema sigue siendo 

controversia! ya que algunos autores reportan tasas de éxito en fertilidad entre 24 y 51%. pero 

otros autores han negado que el tratamiento quirúrgico o por embolización de las venas 

espermáticas tenga algún beneficio para estos pacientes. La principal dificultad que se 

encuentra al analizar objetivamente la información que se ha ofrecido en relación al impacto 

reproductivo de esta patología es la falta de estudios controlados. 

Hasta la fecha no se cuenta con indicadores pronósticos adecuados en los parámetros 

seminales ordinarios para la selección de los pacientes con varicocele que son candidatos a la 
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cirugía. Esto hace necesario explorar de manera sistemática otros marcadores de fertilidad en 

un intento de definir con mejor 'eficiencia los grupos de tratamiento. Recientemente se han 

incorporado al estudio del semen diversas pruebas de laboratorio que no requieren alta 

tecnología para realizarse y que aparentemente tienen buena correlación con el potencial de 

fertilidad masculina . estas pruebas estudian de manera indirecta la integridad anatomo­

funcional de la membrana plasmática (prueba hiposmótica, HOST) y la integridad del acrosoma 

(AR). Ambas muestran una buena correlación con las pruebas de fertilización heteróloga u 

homóloga, por lo rual debieran considerarse como herramientas útiles en el diagnóstico de 

fertilidad en pacientes con varicocele. 

Dentro de la información a nuestro alcance no hemos encontrado que se hubiera estudiado 

la capacidad de estas pruebas (prueba hipoosmótica, integridad acrosomal y prueba de 

supervivencia) para investigar la subfertilidad en pacientes con varicocele que tienen semen 

limítrofe (alteración de un solo parámetro seminal). Esta población de pacientes con varicocele 

es interesante desde el punto de vista que nos permite identificar alteraciones 

subclínicas de la fertilidad que muy probablemente se pudieran convertir en mejores 

indicadores pronósticos de mejoria en el tratamiento quirúrgico. 

En el presente trabajo se analizarán en forma comparativa las características funcionales en 

espermatozoides de sujetos con varicocele dínico que tienen semen marginal y en hombres 

con fertilidad probada con el fin de demostrar que en los pacientes con fertilidad masculina 

asociada a varicocele se encuentra disminuida la población de espermatozoides con potencial 

fértil. 
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HIPOTESIS 

os porcentajes de espennatozoides con membrana funcionalmente integra, acrosoma 

intacto y viabilidad (supervivencia) en hombres infértiles con varicocele y semen 

marginal o normal son menores que en individuos sanos con fertilidad probada. 

8 



OB J ETIVOS 

1.-GENERAL 

Demostrar que existen alteraciones en la función membrana!, la integñdad acrosomal y la 

viabilidad de los espermatozoides en pacientes con vañcocele dinico y semen marginal. 

2.- PARTICULARES 

2.1 .Conocer los valores de los parámetros seminales: concentración espermática. movilidad y 

morfología de los espermatozoides en pacientes con vañcocele. 

2.2. Evaluar el porcentaje de espermatozoides con membrana funcional integra por medio de la 

prueba hipoosmótica (HOST), en pacientes con vañcocele. 

2.3. Evaluar el porcentaje de espermatozoides con integñdad acrosomal (empleando la técnica 

de triple tinción) {IA}en pacientes con vañcocele. 

2.4. Determinar el porcentaje de supervivencia (viabilidad) de los espermatozoides obtenidos 

de pacientes con vañcocele a las 24 y 48h de ser capacitados. 

2.5. Comparar todos los valores anteñores con un grupo de sujetos con fertilidad comprobada. 
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METODOLOGIA 

PACIENTES 

1. Hombres infértiles de 25 a 45 años 

2. Varicocele dínico corroborado por ultrasonido testicular 

3. Que no presentaron otra patología que se asociara con infertilidad (tóxicos, 

infecciones, medicamentos, endocrinopatias) 

4. Con análisis seminal dentro de los parámetros de la OMS 

que tengan alteración en uno solo de éstos: concentración espermática, movilidad 

total de los espermatozoides. porcentaje de formas normales de los espermatozoides. 

5. Que desearon participar en el estudio. 

NORMALES 

1. Edad de 25 a 45 años 

2. Seminograma normal (OMS) 

3. Sin enfermedades sistémicas o localizadas en el aparato urogenital 

en los últimos seis meses. 

4. Con pareja que se encuentre cursando dentro de las primeras 

20 semanas de embarazo o que ya tengan hijos 

5. Que no hayan tomado medicamentos en los últimos 6 meses 

6. Que aceptaron participar en el estudio. 
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s 
ANÁLISIS SEMINAL 

e estudiaron un total de 80 sujetos con edades de 25 a 45 años los cuales se dividieron 

en dos grupos, el primero se integró con los individuos que acudieron a la consulta de 

Andrología del Instituto Nacional de Perinatología por esterilidad primaria y semen 

anormal. En estos sujetos el diagnóstico de varicocele se corroboró mediante el ecosonograma 

testicular. Se exduyeron de este grupo a los sujetos con historia de infección genitourinaria, 

trauma testicular, orquido-epididimitis, alteraciones endocrinas del eje testicular, contacto con 

gonodotóxicos conocidos, exposición a altas temperaturas. El grupo 2 se formó con 40 

individuos sanos ($E!minograma normal), con fertilidad probada; este grupo fue tomado de la 

consulta externa del mismo instituto entre las parejas que acudieron para solicitar atención 

peónatal y se induyeron hombres sin enfermedades genitourinarias o sistémicas recientes. 

También se eliminaron del estudio a los sujetos con bacteriospermia o anticuerpos antiesperma 

mayor al 30%. 

Las muestras de semen de los individuos estudiados se obtuvieron por masturbación en 

recipientes de plástico estériles no tóxicos, después de un periodo de abstinencia de 3 a 6 

días. Estas muestras fueron incubadas a 3"1°C hasta su licuefacción para que posteriormente 

se realizara el análisis seminal completo de acuerdo con el criterio descrito por la Organización 

Mundial de la Salud (OMS, 1994), los parámetros a valorar fueron: volumen, color, viscosidad, 

movilidad, concentración, morfología y viabilidad. 

MOVILIDAD: 

Se analizó una alícuota dé 10µl,. de semen en un portaobjetos de 25 X 75mm utilizando un 

cubreobjetos de 22 X 22mm. Se valoraron 100 espermatozoides para obtener el porcentaje de 

movilidad de cada grado. La movilidad del espermatozoide se dasificó en 4 grados: 
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Grado "A" o movilidad progresiva rápida, que comprende a los que atraviesan el campo 

con movimientos de traslación rápida y lineal. 

Grado "B" 6 movilidad progresiva lenta, induye a los espermatozoides con movimientos 

lentos o aquellos que pese a moverse rápidamente no progresan en su movilidad. 

Grado "C" o con movilidad no progresiva, son aquellos que se mueven en su lugar. 

Grado "D" comprende a los inmóviles que a a través de estudios de viabilidad puede 

diferenciar a los vivos de los muertos.(Tildit et al., 1990) 

Con los valores de movilidad se obtuvo la movilidad total (MT) y el índice de movilidad (IM) 

MT= %movilidad A + %movilidad B + %movilidad C 

IM= %movilidad A + %movilidad B 

100 

MORFOLOGIA: 

Para observar la morfología de los espermatozoides se emplearon los portaobjetos Blustan 

(lrvine Scientific, Santa Ana, CA) preteñidos con azul de metileno y acetato de violeta de cresilo 

en éste se aplicó de 3 a\~l de muestra y se observó en Objetivo de inmersión valorando--! 00 

espermatozoides para dasificartos en normales o con defectos de cabeza, del flagelo y de la 

pieza intermedia y con esto se obtuvo el porcentaje de formas normales (Menkveld, 1990) fig. 

2. 
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Flg. 2. Representación esquemática de la dasificadón de la morfología. A y D) espermatozoide con defecto de 

smza intermedia; By C) cél .. as Inmaduras; E y F) defectos de flagelo; G-J) diferentes tipos de anormalidades 

de cabeza. G) cabeza doble, H) cabeza de alfiler, /) cabeza grande • J) cabeza amorfa y KJ espermatozoide 

normal. 

VIABILIDAD: 

Solo se realizaron en muestras que tuvieron una movilidad total (MT) <60% (movilidad grado 
r '-')•• \:. , 

A + B + C)._Esta consistió en colocar 10µL de semen y 10µL de eosina Y al @% ' en PBS 

(solución salina amortiguadora con fosfatos) 0,1M pH 7.9. Se contaron 100 espermatozoides 

para diferenciar a los vivos sin teñir de los muertos teñidos. 
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RECUENTO DE ESPERMATOZOIDES : 

La cuenta de espermatozoides se realizó mediante la lectura en la cámara de Neubauer 
/. 

utilizando diluciones en la muestra original con formaldehido al 3.5%. 

Con los valores anteriores también obtuvo el indice de células recuperables (ICR) 

(Villanueva y col. 1993) por medio de la siguiente fórmula: 

ICR = cuenta total X índice movilidad X fonnas nonnales. 

cuenta total: volumen por den.~idad espermática 

indice de movilidad: movilidad A +movilidad B/ 100 

formas normales: porcentaje de morfología norm~ 

Para evaluar la integridad funcional membrana! y la integridad acrosomal se empleó la 

prueba hipoosmótica modificada de Jeyendran (1984) y la triple tinción de Talbot y Chacon 

(1981) respectivamente. La primera estudia de manera indirecta la integridad anatomo­

funcional de la membrana plasmática de los espermatozoides en relación al transporte 

selectivo de moléculas de bajo peso. La segunda identifica la viabilidad de la célula y la 

integridad anatómica del acrosoma por medio de una tinción. Ambas pruebas fueron 

estandarizadas y modificadas previamenf0 \~ < ..,• 

PRUEBA HIPOOSMÓTICA 

A 100µL de semen se le adicionó 1 mL de solución hipoosmótica (fructosa 0.15M y citrato 

de sodio 0.05M) posteriormente fueron incubados a 37°C por 30 min. Después de este 

período se 
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preparó una alícuota de 10µL en un portaobjetos, con un cubreobjetos de 22 X 22mm y se 

analizó de manera indirecta la integridad funcional de la membrana en respuesta a condiciones 

· hipoosmóticas (encurvamiento de flagelo) (fig. 3), valorando el número de espermatozoides 

con membrana integra o elencvurvaminento del flagelo en 100 espermatozoides y se restaron 

a esta el valor previamente analizado en la muestra inicial (Jeyendran et al. 1984) 

Jeyendran en 1984 demostró que cuando el espermatozoide se somete a condiciones 

hipoosmóticas el flujo acuoso atraviesa la membrana, si ésta se encuentra integra, originando 

un aumento de volumen, fundamentalmente en el flagelo que parece ser la porción más 

susceptible a este fenómeno. Mientras que los espermatozoides con alteraciones estructurales 

dejas pasar libremente el agua en ambas direcciones sin alterar su forma. 

Esta prueba valora el porcentaje de espermatozoides que presentan integridad funcional de 

membrana al ser sometidos a condiciones hipoosmóticas 

A B e D E F G 

Flg. 3. Rq>ttwatadóe aqllrtlátka de la lattgrid8d flmclonal de la membrana del npermatoiolde humano al 

wr -.dldo a ~ blpoosmótkas. A npermatoiolde con mtmbrau funcioftal alterada (deja pasar 

Hbrftneate el ft•jo ~); ll. C, D, E, F, G, mllHtra los diferentes tipos de encuoamie.to del ftagelo ( de ata 

mallen w observa el fbiceto de los espermatozoides cuando su membrana se encaratra Integra. ya que no deja 

paur llbremtnte el ag-. provocando ni hiacbuóa del ftagelo que es la ~ más susceptible a este 

fetlámeno). 

• 
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INTEGRIDAD ACROSOMAL 

La integridad acrosomal fue valorada empleando el método de triple tinción (Talbot y 

Chaoon, 1981) el cu.al consistió en colocar en un tubo cónico volumen a volumen de muestra 

de semen y azul de tripan al 2% durante 15min a 37'>C, posteriormente se fijó con 

glutaraldehído al 3% en amortiguador de cacodilato 0.01M pH 7.4 para ser centrifugado 5min. a 

1200 r.p.m. A la pastilla se le adicionó 1 ml de solución salina amortiguada con fosfatos (PBS) 

0.1M pH7.4 para eliminar el exceso de colorante. Con el paquete celular se realizaron los frotis 

para que se dejaran secar a temperatura ambiente y se tiM con café Bismark (0.8%) a 40"C 

por 5min y con rosa de bengala (0.8%) 1 min a temperatura ambiente. Al final de este proceso 

se contó en el microscopio de campo daro en el objetivo de inmersión 100 espermatozoides, 

dasificándolos en aquellos que presentaron acrosoma intacto (teñidos de rosa en la región 

acrosoma~ y los que presentaron acrosoma degenerativo (no se tiñe la región acrosomal). (fig. 

4) 

Esta prueba valora el porcentaje de espermatozoides que presentan el acrosoma integro. 

A B 

Espermatomldes con acrosoma Integro Espermatomldes con acrosoma reactivo 

rtg 4. Muestra esquemática~nte la integridad acrosomal del espermatozoide humano. A) espermatozoides 

con ac:rOSOIDll Intacto, 8) tspermatozoides con acrosoma reactivo. 

.azul 19car~ ~rosa Lltransp81'ente 
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SUPERVIVENCIA 

Después del análisis seminal previo se adicionó volumen a volumen de semen y albúmina 

humana al 5% diluida con fluido tubarico humano (HTF) se mezcló perfectamente y se colocó 

en una columna de perooll (70. 50, 30%) de 300µL a 1 mL; ésto se centrifugó a 1700 r.p.m. por 

13 min. Al paquete celular se le agregó cuidadosamente por las paredes SOOµL de albúmina 

humana al 5% ,el tubo se inclinó en un ángulo de 45° y se dejo incubar por 45 min. después de 

este tiempo se separó un 70% del sobrenadante y se mezcló para tomar 10µL de la muestra 

en un portaobjetos de 25 X 75mm con cubreobjetos de 22 X 22mm en la cual se valoró la 

movilidad y la densidad espermática. La muestra se ajustó a 5 millones por ml y se valoro a la 

24 y 48 hrs. (Florence et al. 1992; OMS, 1994). 

Nota: los valores normales de los parametros seminales se encuentfan en el apéndice 1 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO : Se les realizaron medidas estadísticas descriptivas a ambos grupos 

y las diferencias entre ambos grupos se analizaron con la prueba de U de Mann-Whitney. 
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RESULTADOS 

os datos dínicos de los pacientes estudiados se presentan en la tabla 1. El 72% de los 

pacientes tuvieron varicocele izquierdo, 22% presentaron lesión bilateral y 5% 

varicocele derecho, ver gráfica 1. No se encontraron diferencias significativas en el 

volumen testicular total entre los dos grupos ni entre ambos testículos en los pacientes con 

varicocele, gráfica 2. La concentración sérica basal de FSH fue más alta en pacientes con 

varicocele (4.97 ± 3.24 mlU/mL) que en el grupo control (4.42 ± 2.14 mlU/mL}, pero esta 

diferencia no fue significativa (p::0.07). Por otra parte no se encontró ninguna correlación entre 

el nivel de FSH sérico y el volumen testicular (r-0.21). 

Los resultados del análisis seminal de ambos grupos se presentan en la tabla 2. El 

promedio de la concentración de espermatozoides por mL de ·semen de los sujetos normales 

fue de 93.52 ± 24.32 X106/mL mientras que el de los pacientes con varicocele fue de 56.14 ± 

37.63 X108/mL, ver gráfica 3; la movilidad total en los pacientes con varicocele fue de 60.35 ± 

12.35 % y en el grupo control 79.80 ± 8.69 % (p= 0.00001). El porcentaje de espermatozoides 

normales fue menor en los pacientes con varicocele (32.87 ± 12.40 %) que en los individuos 

normales con fertilidad probada (65.88 ± 23 %) siendo esta diferencia estadísticamente 

significativa (p:: 0.00001), gráfica 4. 

El porcentaje de movilidad progresiva (IM= movilidad tipo A+ movilidad tipo 81100) mostró 

diferencias significativas entre los dos grupos de estudio (tabla 3). En los pacientes con 

varicocele dínico el índice de movilidad fue de 35.83 ± 26.32 % y en los sujetos con fertilidad 

probada de 77.55 ± 32 % (p:: 0.0001). (gráfica 4) 

Con los valores de la cuenta total de espermatozoides por eyaculado, los valores del índice 

de movilidad y el porcentaje de espermatozoides normales es posible establecer una medida 

mas uniforme de la calidad seminal. La calidad seminal global valorada por el índice de células 

recuperables (ICR= cuenta total X índice de movilidad X formas normales) es un cálculo 

estadístico del total de espermatozoides potencialmente fértiles en el semen. En los pacientes 

con varicocele el ICR fue significativamente menor (p= 0.00001) que en los hombre sanos con 

fertilidad probada (25.96 ± 43.99 vs 176.44 ± 133.48 x106). (gráfica 5) 
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Los datos de las pruebas funcionales se describen en la tabla 3.La integridad funcional de la 

membrana y la integridad anatómica del acrosoma, estudiada por la prueba de HOST y la 

técnica de triple tinción respectivamente, mostraron diferencias entre los grupos estudiados. El 

valor de la prueba hiposmótica en los pacientes con varicocele fue de 43.93 ± 20.7 o/o de 

encurvamiento del flagelo, mientras que en los hombres fértiles esto fue de 79.55 ± 5.85 o/o de 

encuervamiento del flagelo (p= <0.001). El porcentaje de espermatozoides con acrosoma 

intacto en el grupo 1 (experimental) fue 68.29 ± 17.09 o/o y en el grupo 2 (control) 87.22±11.44 

o/o (p<0.001), gráfica 6. 

La supervivencia de los espermatozoides de los pacientes con varicocele fue disminuyendo 

en comparación con los hombre fértiles, gráfica 7. A las 24 horas la movilidad declinó un 32% 

en los pacientes del grupo 1 mientras que la movilidad progresiva del grupo 2 solo disminuyó 

en un 15% (p<0.001). A las 48 horas la movilidad p~ogresiva de los pacientes con varicocele 

fue 37% y en los hombres normales 73% (p<0.001). 

El análisis de correlación de las variables estudiadas en estos pacientes son presentadas de 

la gráfica 8 a 11. Se puede observar una alta correlación entre la morfología espermática y la 

prueba hiposmótica (r= 0.69) (gráfica 8 y 9) y entre la prueba hiposmótica y el índice de 

movilidad (r= 0.85) (gráfica 10 y 11), pero solo fue en los pacientes con varicocele. En los 

pacientes normales con fertilidad comprobada el grado de correlación de las variables 

estudiadas fue 0.46 y 0.49 respectivamente. 
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TABLA 1.Caracteristicas clínicas de los pacientes con varicocele estudiados. Se presenta la 

localización testicular del varicocele, el volumen testicular y el valor de FSH sérica basal. 

(estos datos fueron tomados de los expedientes clínicos de los sujetos en estudio). 

LOCALIZACIPN bEL 

VARIC90.~l.E 
1.' 

TESTICULAR 

VOLUMEN 

TESTICULAR 
(mm) 

IZQUIERDO DERECHO BILATERAL IZQUIERDO DERECHO TOTAL 

72% 5% 22llk 11.71 11.81 23.52 

t t t 

4.53 5.86 9.54 
A' 

FSH (JJIU/ml) 

.. .. ·< 

.. 
4.97t 3:24 . 

Nota: se representa la media y la desviación estándar (X± D.E) de 40 individuos con 

varicocele. 

TABLA 2.Caracteristicas de los parámetros seminales en individuos con varicocele y en 

sujetos normale. 

CONCENTRACIÓN MORFOLOGIA 

ESPERMÁTICA ·MOV. TOTAL (porcentaje de 

GRUPO MILLONES/ml (%) formas 

normales) 

VARICOCELE 56.14 t 37.63 * 6b .. 3lt 12.35 32.87 t 12.40 * 
(n=40) 

CONTROL· 93.52 t 24.32 79.80t 8.69 65.88 t 23 
(n=40) 

Nota: los datos se presentan en X ± D.E. Los asteriscos nos indican que hubieron diferencias 

significativas de los individuos con varicocele con respecto al control (p_:: 0.00001) 
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TABLA 3. Valores de las pruebas funcionales de sujetos normales y pacientes con varicocele. 

Se presenta los valo·res de movilidad progresiva y el índice de células recuperables (ICR) . 

NDICE MOV. 

PORCENTAJE 

35.83 :t 26.32 .. 

. ~~ PRUEBA ~- .. 
. , $)' 

HIPOOSMOTICA 

PORCENTAJE 

43.93 :t20.0 

79.55 :t 5.85 

Nota: todos los datos se presentan en X :t: O.E. Los asteriscon nos indican que hubo diferencias 

signíficativas con respecto al grupo control. (p= 0.0001). 

ICR=es en número total de espennatozopides por eyaculado potencialmente fertiles. 
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ANÁLISIS DE RESULTADOS 

n este trabajo se describen los valores obtenidos en los parámetros seminales, así como 

en la prueba hipoosmótica (HOST), la integridad acrosomal (IA) y la prueba de viabilidad 

(supervivencia) in vitro del espermatozoide, en un grupo selecto de pacientes con 

varicocele. comparándolos con hombres normales con fertilidad probada. Todos los pacientes que 

presentaron varicocele clínico con o sin aparente causa de infertilidad presentaron una densidad 

espermática de 56 millones/mL y una movilidad total de 60%, lo que es muy similar a lo obtenido 

por otros autores (Lund y Sorensen en 1995). Clínicamente estos sujetos no revelaron alguna otra 

causa de infertilidad que no sea la del varicocele, cabe mencionar que sus cónyugues son 

aparentemente fértiles aunque emplearon durante 2 años aproximadamente algún tipo de 

anticonceptivo. 

La concentración espermática y la movilidad total en estos pacientes con varicocele 

presentaron valores considerados como normales según los criterios establecido por la OMS. Sin 

embargo estos resultados fueron significativamente menores que los obtenidos por el grupo 

control. estos se puede apreciar claramente en la gráfica 3 y 4. La densidad espermática en 

hombres normales acorde a observaciones previas (Villanueva y col. 1993) fue arriba de 90 

millones/mL y un ICR arriba de 176 millones .. Es importante destacar que los resultados obtenidos 

en la proporción de espermatozoides con morfología normal (32.87%) están por debajo de los 

establecidos por la OMS. pero al comparar1os con los obtenidos por otros autores para pacientes 

con varicocele son muy similares, esto se debe a que el varicocele ocasiona un daño en la función 

epididimaria, provocando una mala maduración de los espermatozoides principalmente en su 

morfología. Cuando persisten densidades espermáticas menores de 50 millones/mL o variaciones 

en la concentración espermática en ausencia de otros factores como periodos de abstinencia 

cortos, enfermedades febriles recientes, edididimitis, es un diagnostico importante para sospechar 

de un varicocele subclinico en la Clínica de Andrología del INPer. 
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La presencia de un alto porcentaje de formas anormales en los espermatozoides en estos 

pacientes (teratozoospermia) esta considerado ya en reportes previos por Aafjis en 1995. La 

principal alteración morfológica encontrada fue en la pieza intermedia, esta es una anormalidad 

que puede estar relacionada con la inadecuada reabsorción de la gota citoplásmica; mientras que 

la baja movilidad presentada en estos pacientes se puede deber a la alteración en los mecanismos 

fisiológicos implicados en la formación de la membrana espermática así como en las proteínas 

funcionales relacionadas e implicadas en la movilidad del espermatozoide. Como estos dos 

procesos se llevan a cabo en el epididimo. entonces las alteraciones ocasionadas se pueden 

asumir al impacto que ocasiona el varicocele en este órgano, ya que al exponer al epidídimo a 

altas temperaturas (que es lo que provoca de alguna manera el varicocele) se provoca un 

decremento en la calidad semina (Bedford, 1991). 

Un mejor indicador para conocer el grado de severidad de la disfunción epidídimoltesticular 

puede ser calculado por medio del ICR, el cual relaciona a la cuenta total de espermatozoides 

con la movilidad progresiva (IM) y las formas normales espermáticas. Este indice representa el 

número total de espermatozoides potencialmente fértiles por eyaculado, y representa un mejor 

parámetro para valorar la fertilidad masculina y la calidad seminal de cada individuo. Sin embargo 

los resultados obtenidos en este estudio nos indican que existe un severo daño en estos 

pacientes, lo que muchas veces les llega a provocar infertilidad. 

Como se ha reportado previamente, el ICR refleja de manera más fiel el impacto de los 

cambios en la movilidad y morfología espermática en la calidad global del semen. Como puede 

apreciares. de haberse utilizado exdusivamente los criterios de definición de la fertilidad 

propuestos por la OMS solamente en un 30% de estos pacientes se habría identificado alguna 

anormalidad seminal. Los criterios de la OMS, obtenidos a partir del intervalo de valores reportados 

como normales por diferentes laboratorios alrededor del mundo, no definen la capacidad fértil de 

los individuos. También puede observarse que los valores de la concentración espermática en 

sujetos con fertilidad probada oscila entre 60 y 150 millones/ml. Si se consideran estos valores 

como normales para la muestra, 40% de los pacientes con varicocele tuvieron concentración 
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espermática nonnal. Al observar la integridad funcional de la membrana espermática y la 

integridad acrosomal (HOST y triple tinción respectivamente) se aprecia que también mostraron 

alteraciones considerables en comparación con los sujetos nonnales con fertilidad probada 

(gráfica 6); y esto se debe como ya se explicó principalmente a los defectos o a la mala 

maduración de los espennatozoides al pasar por el epidídimo, que es la porción más afectada por 

el varicocele y que se puede corroborar por estas pruebas. La valoración de la integridad de estas 

estructuras ( membrana acrosomal y plasmática),son de suma importancia para evaluar la 

fertilidad, ya que son de muy bajo costo, y nos indica el que tan dañada se encuentra la membrana 

y de alguna manera su potencial para fertilizar al óvulo CNolf y col., 1986). 

Un aspecto interesante de este estudio es que se demostró el decremento en la capacidad de 

supervivencia del espermatozoide de individuos con varicocele, por medio de una prueba sencilla 

que se estandarizó en el laboratorio y que puede ser empleada como un análisis de rutina para 

cualquier laboratorio. Esta fue una prueba realizada in vitro. en la cual pudimos observar una ciara 

disminución en la longevidad de los espennatozoides de sujetos con varicocele (gráfica 7) ya que 

a las 24 y 48 horas, está dedino significativamente en comparación con los sujetos nonnales. Con 

estos resultados podemos suponer que pasa con el decline de los espermatozoides que pasan por 

el tracto genital femenino y si de alguna manera pueden alcanzar a llegar al óvulo y poder 

fecundarlo, también con esta prueba se puede sugerir que por la baja capacidad de supervivencia 

de estos espennatozoides no pueden llegar a fertilizar al gameto femenino y lo cual esta 

relacionado con la condición de infertilidad o subfertilidad. 

Algunos autores han estudiado el potencial fértil de los individuos con varicocele por medio del 

ensayo de la fertilización del ovocito de hámster y han demostrado que la capacidad funcional de 

los espermatozoides de estos sujetos mejora posterior al tratamiento quirúrgico (Margalioth, 1983): 

sin embargo la prueba de penetración del ovocito de hámster es una prueba costosa. no 

fácilmente accesible y que por el momento no se ha validado. 

En lo que se refiere a la correlación de las pruebas funcionales con los parámetros seminales 
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solo se pudo observar una buena correlación entre la prueba hiposmótica y la movilidad 

progresiva (r= 0.85) y entre la prueba hiposmótica y el porcentaje de espermatozoides 

morfologicamente normales (r= 0.69), pero solo en los pacientes con varicocele se observa más 

daramente. Esto se debe a que la movilidad de los espermatozoides de alguna manera también 

depende en parte de compuestos que atraviesan la membrana y así la prueba hiposmótica nos 

indica la integridad de su membrana y su funcionalidad, entonces si su membrana se 

encuentra integra su movilidad progresiva tiene que estar bien. Aunque la movilidad no solo 

depende del transporte en la membrana, también depende del metabolismo espermático, así 

como de la buena función de los microtúbulos y de las fibras del flagelo que de alguna manera 

participan en la movilidad del espermatozoide. Esto puede explicar en parte la correlación que 

existe entre la prueba hiposmótica y la movilidad ya que si la movilidad es menor la HOST tienen 

que ser menor. Esto ya fue reportado en estudios previos por Jeyendran y cols. en 1984, 

observando resultados similares. 

Con los datos presentados solo se puede conduir que existen una serie de anormalidades 

subdinicas de la función espermática, algunos se pueden relacionar con la deficiencia para 

interactuar con el mucus cervical y en la migración por el tracto genital femenino y además estar 

implicadas con la interacción esperma-ovocito., puede esto explicar la subfertilidad de los 

pacientes con varicocele. Estas pruebas sencillas realizadas en el laboratorio puede constituir una 

alternativa menos sofisticada que nos valide la fertilidad y pueda proporcionar un pronóstico clínico 

para estos pacientes u otros y que nos de una idea más exacta del problema de subfertilidad ó 

infertilidad masculina 
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CONCLUSIONES 

n los pacientes con varicocele con caracteristicas aparentemente normal se encontró una 

disminución importante de la movilidad progresiva, un mayor porcentaje de 

espermatozoides anormales y menor proporción de espermatozoides con membrana 

funcional integra y acrosoma intacto. También se demostró que los espermatozoides de estos 

pacientes tienen su longevidad disminuida en comparación a los individuos sanos con ferfüidad 

probada, ademas se observó que aunque tengan parametros considerados dentro de los nom1ales 

según el criterio de la OMS su supervivencia declina considerablemente. 

Las alteraciones en la movilidad y morfología espermática se reflejaron en el cálculo del índice 

de células potencialmente fértiles ya que en el ICR fue aproximadamente del 15% del que se 

encontró en los sujetos normales. 

El análisis sistemático de la calidad de movimiento de los espermatozoides para el 

diagnostico de infertilidad masculina es también de gran ayuda debido a que tiene mayor 

sensibilidad que la movilidad total. 

los pacientes con varicocele tienen un menor porcentaje de espermatozoides con membrana 

funcional integra. la significancia clínica de estos resultados resalta si se considera que la prueba 

de integridad membrana! (prueba hipoosmótica) se relaciona con la tasa de fertilización en los 

programas de reproducción asistida (Zaneveld y col., 1990). 

Además con los resultados de la prueba de integridad membrana! ó prueba hipoosmótica 

apoyan la idea de que uno de los sitios anatómicos de impacto del varicocele es el epidídimo ya 

que es en este sitio donde se lleva a cabo el remodelamiento de la membrana plasmática en los 

mamíferos (Jones y col .. 1989). 
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La integridad anatómica del acrosoma ó integridad acrosomal. estudiado por la prueba de 

la triple tinción, también fue menor en los pacientes con varicocele. Esta podría relacionarse con 

una menor capacidad para la penetración de la zona pelucida del óvulo lo cual contribuiría en la 

génesis de infertilidad de los pacientes con varicocele. Sin embargo, con los datos que arroja esta 

prueba no se puede demostrar que se encuentre alterada la funcionalidad del acrosoma ya que la 

prueba solamente mide la integridad de esta estructura. 

Las pruebas de membrana e integridad acrosomal, no son costosas, no requieren de 

tecnología avanzada y pueden ser incorporadas al laboratorio de rutina para incrementar la 

sensibilidad del estudio del semen en la valoración de infertilidad masculina. Y algunos de estos 

indices funcionales espermáticos podrían ser de utilidad como pronósticos de la respuesta al 

tratamiento quinirgico por lo cual se propone que deberían ser investigados en estudios 

epidemiológicos para definir1o. 

Las alteraciones seminales en estos pacientes con varicocele clínico sugieren que la 

fertilidad puede disminuir por diferentes mecanismos. algunos de los cuales se pudieran relacionar 

con el transporte espermático y sobrevivencia de los espermatozoides en el tracto genital femenino 

y otros con la unión/penetración de la zona pelúcida y la fusión membrana! del ovocito .. 
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APENDICE 1 

Volumen seminal: 

pH: 

Color: 

Abstinencia sexual: 

Concentración: 

Movilidad Total: 

PARÁMETROS SEMINALES NORMALES 

DE ACUERDO AL CRITERIO DESCRITO POR LA 

ORGANIZACIÓN MUNDIAL DE LA SALUD, 1992 

1 A6mL 

7.2 a 7.8 

amarillo-grisaceo 

3 a6dias 

20 X 106 A 250 X 108 millones/mL 

> 40% 

Movilidad Progresiva (IM) 

(total de A+ 81100): > 50% (0.50) 

> 25% Movilidad Tipo A: 

Mortotogia: 

Viabilidad: 

Bacterias: 

> 40% de fonnas nonnales 

>40% 

presentes ( +) 

PRUEBA HIPOSMóTICA 

Nonnal: >60% de encurvamiento del flagelo 

5().6()% de encurvamiento del flagelo 

<50% de encurvamiento del flagelo 

Dudoso: 

Anormal: 

INTEGRIDAD ACROSOMAL: 

Nonnal: 

Anonnal: 

> 75% de integridad acrosomal 

<74% de integridad acrosomal 
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