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RESUMEN

Objetivo: Describir las caracteristicas de los pacientes que han sido sometidos a

tratamiento hormonal sustitutivo con Andriol en la Clinica de Andrologia.

Material y métodos: Se reahzo un estudlo descrxptlvo del tlpO de serie de _casos, de los

pacientes en tratamlento hormonal sustitutivo con Andnol De Ios reglstros de la Consulta

Externa de Andrologia, se captaron los nimeros de reglstros e:los acnentes InClUldOS y. se

solicitaron los expedientes al Archivo Clinico y del -Archlvo Mu rtorpara'su revision y

captura de datos. Se excluyé un paciente con sindrome de Kli > aquellos que no

Para el anal|S|s

tuvieron control de espermatobioscopia posterior‘al',trata'miento

endencm central

estadistico se emplearon para las variables contlnuas ‘medidas’:d

(mediana y moda) escogidas segun el tipo de dlstnbucmn, secundarmmente se escogleron

las medidas de dispersién pertinentes (cuarteles y rangos) Para |lustrar de meJor manera los

datos, se construyeron tablas y cuadros que se cons:deraron adecuados

Resultados: De una serie de 22 casos estudmdos en la clmlca de Andro ogla, lNPer, con

tiempo de infertilidad de 1 —]7 afios, moda de 3 anos con edad ‘de-entre 24 '46 anos,

mediana de 25 afios, la ocupacnon mas ﬁ-ecuente enlre ellos fue profestomstas v empleadosv

27.3% y las’ menos frecuentes campesmos cerra_yero, tecmco 45% e los estud|os

iniciales se encontrd epldldlmms en 16 (36 4%) de los cuales Ia may ria’ fue bllateral

(63.6%06). hidrocele en 8 (36.4%) mas‘frecuente bilateral, quxstes 9(40.9%) del lado derecho
(22.7%0), varicocele 7(31.8%) izquierdo en 4 pacientes 'y 3 bilateral. Hipotrofia testicular

bilateral 10(45%). En perfil hormonal basal se observé inversién en la Relacién LH-FSH en
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16 casos, hiperprolactinemia 5 casos. Se documentaron pruebas dinamicas con citrato de
clomifeno en 18 (81.8%), con inversiéon LH-FSH en 16 casos, una con hGC(4.3%). Hubo
sujetos a los que se les realizé una segunda prueba dinérhicd 'hGC ,a, 5 y 'uno. con

Ketoconazol. En todos se realizé espermocultivo y solo en cuatro resulto posmvo. ‘En la

6%), '

d aumentad (63

EBD inicial se encontré hlpospermm en 4 (1 8. 2%), 14 con VlSCO

un paciente con azoospermia, oligozoospermia en 4(19 0%), movn ad’normal en

3(13.6%), astenozoospermia leve 6(28 6%), moderada7 (33 3%) y severa en’ 5(23 8%)

Todos con teratozoospermia, con ICR de 0. 007 a 10 mlll/ml El control posterlor fue en
prueba de capacitaciéon 4, EBD 15 casos, donde se observé’ hcuefaccnon mcompleta en 2,’
casos, alteraciones en la vnscosxdad 9. Se encontrd crlptozoosperm!a en un’ caso,
oligozoospermia mocrlerada’ e'f", otro‘y» lgye eﬁ otro.” Astenézoospermia ’levg 6(33;3%);
moderada4 (22.2%) y severa en5(278%), todos con temtozoospermia. En dos c:aéo's‘y’a no

se realizé control seminal posterior por documentarse ‘embarazo (8.7%)

Discusién y conclusiones: Aunque .en “literatura emsten protocolos del uso,de

undecanoato de testosterona: en ' pacientes mf’ertlles con’ ollgozoospermla “'no son

reproducibles a las caraclenstlcas de la poblacién estudmda en el e é ah'drologia,‘ Y.

posterior a la revisién no podemos valldar el uso de Andrlol en pacnentes lnfertlles ya que

hace falta la realizacién de protocolos de estudio que mcluyan grupos en tratamlemo y

control con placebo para poder dar un resultado con evidencia clinica.




INTRODUCCION
El eje hipotilamo hip6fisis gonadal en el vardn tiene dos funciones esenciales para la
reproduccidon que son: la producciéh de. cantidades fisiolSgicas apropiadas de hormonas

esteroideas sexuales incluyendo andrégenos y la generacién de células espermatogénicas

normales que puedan generar gametos masculmos maduros. El hlpotalamo vy la h|p0f'5|s L

anterior participan conjuntamente en la regulacnén de las funcxones espermatogemcas y

esteroidogénicas del testxculo. La bnosmtesns de andrégenos ocurren.:en las celulas

intersticiales o de Leydig y la espermatogenesns ‘se lleva a cabo en Ios tubulos semlmferos

por las células de Sertoli. (1)

Las dos gonadotropmas hlpofsmrlas smtetlzadas por celulas especmllzadas de la rcglon

anterior son: hormonn lutemlzante (LH) y hormona fohculo estlmulante (FSH), secretadas

por eplsodlos en respuesta al estlmulo por la secrecion, tamblen en pulsos ‘en la

cnrculacnon porta de hormona hberadora d _:gonadotropmas (GnRH ) GnRH ‘estimula

células gonadotropas (basohlas) hlpohsmrlas via receptor especmco mecamsmos calcno

la umon a AMPc o GMP

dependientes, mismos que son mdependlentesAd

gonadotropinas liberadas a la cnrculacnon, actuan sobre celulas gonadales para producnr 5

hormonas sexuales esteroideas, gllcoprotelnasr y otras m lecula

mecanismos de retroalimentacién con hipéfisis e hipotalamo, a demostrado en

ratones otros mecanismos regulatorios mas especx’ﬁcbs cbmo en;el caso de las"ce’lulas

hipotalamicas, donde se han descrito mecamsmos de retroahmentac n negatlva ultmcorto .

en el cual GnRH puede directamente inhibir la secrecnoh de GnRH De tal forma que un
dogma central en' la neuroendocrinologia reproductiva es que los episodios de secrecién

pulsitil de LH son responsables ‘de la liberacién de gonadotropinas y refleja la actividad
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generada por pulsos de GnRH. Dichos mecanismos reguladores son péptidos opioides,
andrégenos, estrogenos, via alfa adrenérgica, neuronas serotoninérgicas, efectores
dopaminérgicos y algunas condiciones fisioldgicas y/o disociacion de la liberacién de LH y
FSH. (2)

La administracién de grandes dosis de esteroides anabélicos u otros andrégenos podria
suprimir la secrecic’m ae testosterona endégena : presumiblemente via inhibiciéh de la
liberacién de GnRH y por mh|b|C|on de la capamdad de GnRH para estxmular la, lxberacnon

de LH. La admmustracnon de androgenos

m:mzables (testosterona) que,pueden ser

convertidos in situ en estradxol tlplcamen ¢ causan una supresxon a;,uda de la frecuencm y

retardo en  la amplitud de ilos pulsos de LH.‘,,(3)'E:~ ‘En conclus n’ el efecto de

retroalimentacion negativa del 'eje»h tilamc hlpof'sxarlo masculmo es ocas:onado en

parte sobre la adenohnpoﬁsns por aromanzacnon de testosterona a estradlol y también por

accién de la testosterona sobre Io ] receptores androgemcos. Existen factores que mducen

una liberacién disociada delLH FSH tales como la activina, los dxferentes efectos de

retroalimentacién de hormonas se\cuales y/o inhibina, actlvma. y folistatina sobre la
liberacién erahlpoFsmrm de FSH o VLH, puede ‘ser por efecto autocrino'y paracrino y:
existir respuestas de células gb_nadot;épicas lentas (FSH) o rapidas (LH) al estimulo por

GnRH. e : e

La LH es una potente hormona’ lrot‘ca smtetlzada en el retlculo endoplasmlco rugoso de

células basofilas de adenohxpoﬁsns, . que actua sobre las celulas de Leydlg en el mtersncno
testicular. Bioquimicamente compuesta por.2 cadenas pohpeptldlcas una alfa, de estructura
comun a otras glicoproteinas como FSH TSH HGC y ‘otra subunidad beta que es

especifica para cada hormona y le conﬁere especnf'cxdad en la actividad biolégica , tiene
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una vida media de aproximadamente 47 +/- 7 minutos y su actividad biolégica en la célula
de Leydig en ensayos in Vitro es de 65+/- 5 minutos. Los pulsos de LH ocurren un pico
cada 90 a 120 mmutos, por lo que seila ha denommado cxclos ultradlanos (mas de uno en

24 horas) o c:rcoral (aprommadamente uno por hora) La testosterona y estrégenos pueden

mﬂulr en la frecuencla y/o amplltud ‘de los pulsos secretorlos de LH en eI hombre. Lo que

|mpllca que una sola muestra sangumea no puede ser utl

zada con alta confablhdad para
evaluar Ia ﬁsmpatologm de gonadotropmas o hacer dlagnostlco y mane_,o de. desérdenes

endocrmos. (4)

Las cé'lulas de Léydig.ocupan solo. el 3% del vqlumén testicular en el humano. El
orgahe‘lo predominante en éstas células es"el Retx’culo Ehdoplésmico Liso (REL) e incluso
se ha dicho que Ia capac:dad de las celulas de Leydlg para producir testosterona esti en

relacnon a la cantldad de REL que tengan ‘en'su interior. (5-6).

El ser humano tiene lres epocas dlstmtas de secrecién de testosterona, el prlmer plCO
ocurre a las 17 al14; SDG vy es smtetxzada por células de Leydig fetales que sufren atroha'

posterlormente.,Un segundo pICO de testosterona ocurre a los dos meses posparto y esta'

asocmdo ‘con ‘una nueva prollferacmn de células. de Leydig, y un tercero ocurre ‘en la

pubertad, alrededor de I” a 13 afios de edad. Desde entonces .y en la VIda adulta los nlveles‘

de testosterona sérica se mantienen en 6 ng/ml aproxnmadamente, con declmacnon posterlor

relacionada con la edad y perdlda de células de Leydig en el adulto. (7 8)

Una vez que se lleva a cabo la espermatogénesis en las células de Sertoli, proceso que

también es estimulado por una sintesis adecuada de andrdgenos sexuales (testosterona), los
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espermatozoides aun no son capaces de cumplir funciones reproductivas, entonces pasan
por un proceso de maduracion en el epididimo, cuya funcién principal es almacenar
espermatozoides, proveerlos de los elementos enzimiticos necesarios para la adecuada

reaccién acrosomal, motilidad adecuada y evolucién-enla’ fqm‘ia,’ dichos cambios son

de;rarendierntesrde testoérterroh'zi;rbc;rrl;rauie ciénaé alteraciones en l:;eéée'nﬂzitrobioscobia nos
pueden sugerir deficiencia Ae Ia misma por alteracién func”ion:;l de Células de Leydig, tales
como asteno7oospermm, teratozoospermla y presencia de celulas mmaduras, asi como
oligozoospermia. lncluso hay estudios en roedores que sugleren que el pico de testosterona
coincide con una actividad meidtica mdxima sobre todo en el mes de agosto. En dicho
estudio se hace relévnncia a la importancia de la testosterona pard Ia p‘roduccio'n de

espermatoioides. (@)}

Puede existir dafio a Células de Leydig y resto de tejidos gonadales por otras causas
distintas a - las alteraciones endocrinas, como:la ingestiéon de gonadotéxicos, los mas
frecuentes, alcohol, tabaco, estimulantes del: SNC, solventes, etc., sin embargo estos

procesos no estin claramente definidos. (10)

De cualquier forma es légico " pensar que si existe una alteracién en la sintesis de

testosterona, bien 3ea por_"'altera'cién en la secrecidon y/o estimulacién de GnRH,~Ll—l y FSH,

o blen por ntroha de celulas nterstlcmles en testlculo, se traducnra en forma clxmca en

dlstunmon sexual y/o reproductlva. Actualmente se sabe que el factor masculmo asocmdo

como causa de esterilidad alcanza has(a un 35% si es de forma aislada o bien hasta un 50%

cuando se le combina con‘alguna alteracién de la mujer. Sin embargo en el caso de
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esterilidad masculina no se tiene una incidencia bien establecida por niveles de alteracion

como en el caso de la mujer.

Cuando existe una alteracfén en la produccién de testosterona o existen sintomas
clinicos de 1a deficiencia de andrégenos en el varén, se deben investigar de forma obligada’
los niveles de’ gonadotropinas y hormonas esteroideas en sangre, se:han utilizado algﬁﬁaé
pruebas con estlmulaclon hormonal para valorar la respuesta del eje hlpotalamo hxpéﬁsns
gdénada, las mas amphamente utilizadas han sido con cntrato de clomxfeno, hGC y.

Ketoconazol: (11)

Se han utilizado :t;rart;'xmrienktk(');s largos con ';")ulsosA ﬂg GnRH cn rubn intento por inducir
virilizacién y esberhatogéheSié ,en‘ hombréslcovn hi‘pogoﬁadisr‘no‘Eipogonadotrépico, ya que
resulta ser lo mas sxmllar a la ﬁsnologla sin embargo aun no se tienen dosis bien
establecidas para modular los plcos de: secrecxon de gonndotropmas, ademds su uso es

mucho mas e\pand|do en pacmntes con retardo en la pubertad con buenos resultados en Ia

sintesis de testosterona, pero con la llmltacmn de pobres respuestas en volumen testicular y

funcién de timulos semlnlferos y espermatogenesxs. (12)

En casos de ohgozoospermxa ldlopatlca se han utlllzado antnestrogenos, prmcnpalmente

citrato de clomifeno y tamoxlfeno, un: meta anahs:s de los pnmeros traba_)os realxzados

mostré un significativo efecto en. termmos de tasas de embarazo OR de 2 47 (lC 95%, l 53- .

3.97). cuando se e\ccluyeron los estudlos cruzados eI OR se redu_|o a 1.27 (Ic 95%, 0.67 —
2.40), (13,14) y en otros trabajos en los que-se empleo tamoxifeno se demostré mejoria

significativa después de 6 meses de tratamiento o bien, 3 meses posteriores a la suspensién




del tratamiento (15) ;: Ademas de pulsos con GnRH, se han empleado gonadotropinas,
menotroprinas en las décadas 70’s y 80°s y posteriormente para estimular al testiculo en

casos de oligozoospermia se han utilizado hGC, FSH, sin estudios que demuestren mejoria

importante. (16)

Se han utilizédo desde inicio de los 80’s andrégenos activos vn’aroral principalmente
mesterolona y. undecanoato de testosterona (Andriol), principalmenté para . mejorar las
funciones dépendiéntes de andrégenos del epidfdimory glén&ulas accesorias y bosiblenﬁente
para exacerbar un efecto sobre células de Sertoli y espermatogénesis. Existen estudios
controlados sobre el uso de Andriol (120 mg al dia, combinados con 20 mg al dia “de
tamoxifeno)’ con buenos - efectos . sobre los par:’nhetros convencionales  en
espermatobioscopiq (EBD) y sin compromiso basal o estimulacién hipofisiaria de células

de Leydig. (15, 17), sin demostrar efectos significativos sobre tasas de embarazo. (18)

Otro estudio que valora el uso de Andriol como tratamiento en infertilidad masculina
fue realizado por Szollosi y Koloszar en Hungria, que es donde se ha incluido el nimero

mayor de pacientes, 80, bajo tratamiento p(‘)v‘r' 3 meses a dosis de 180 mg/dia comparados

con administracién de placebo, encontrando mejoriaen espermatobioscopia en 34.2% y con

embarazo en 14.2% del grupo en tratamiento,’ contra. mejoria en espermatobioscopia en

10% y embarazos en 8.7%, lo qué demostrd: ¢l,bdéh efecto sobre espermiogénesis en

algunos casos con oligozoospermia idiopatica. (19) :
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Recientemente se ha utilizado la combinacién de altas dosis de undecanoato de
testosterona via oral o intramuscular, en combinacién con progestinas del tipo de

noretisterona o acetato de ciproterona, como terapia anticonceptiva en varones. (20-22)




OBJETIVO

Describir las-caracteristicas de los pacientes.con antecedente de infertilidad que han
sido sometidos a tratamiento hormonal sustitutivo con Andriol por falla testicular selectiva

de células de Leydig . en.la Clinica de Andrologia.




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el manejo de las parejas con esterilidad con factor masculino, hay condiciones del
vardn cuyo tratamiento no -estid bien establecido. En diferentes lugares se implementan
tratamientos con la ésrper;;ni;a'e' me_[orar lé funcionalidad hipotalamo hipofisiario gonadal
y por consecuencia final ‘l‘a tasa déerﬁbémzos. Es importante que se presenten resultados

de las observaciones derivadas con dichos tratamientos en nuestro medio.

En la Clinica de Andi'ologfa para c:as;")s‘con falla testicular selectiva de células de‘Leyd’ig
se ha intentado el tratamiento con 'undécanoatd de testosterona (andriol), como tratamiento
hormonal sustitutivo de la deﬁcier;n;':izi de testosteronq,‘con la finalidad de mejorar aquellos
parametros seminales y el resto de funciones orginicas dependientes de la misma. Sin que

se hayan presentado resultados de su uso.




HIPOTESIS

Por ser un estudio descriptivo (no analitico), metodolégicamente no necesita hipotesis.
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MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se efectud en el servicio de Andrologia del Instituto Nacional de

Perinatologia, en el periodo comprendido del afio 1999 al 2003. Es un’ estudio de tipo

descriptivo de tipo de serie de casos, en el que se revxsaron 32 expedlentes de pamentes )

con antecedente de infertilidad que requirieron valoracnon por el servicio de Andrologla, .

sustitutivo con Andriol, a dosis de 80 mg/dl’a duran

niveles basales de hormonas LH, FSH, testostero“

Ultrasonido testicular.y - EBD antes del tratamlento y post ior‘al trat mie to con Andrlol

contaran con EBD o blen prueba de. c’lpacntamon y pruebas hormonales dmamxcas con

citrato de clomifeno, HGC y/o ketoconazol.

Se excluyd -del estudio un paciente con alteracion numérica de sexocromosomas,
Sindrome de Klinefelter , y a aquellos de inicio reciente con el tratamiento y que por tanto

no contaban con espermatobioscopia de control posterior a tratamiento.

El estudio por ser de tipo observacional descriptivo, estuvo acorde a las normas éticas
institucionales e internacionales, fue aprobado por el Comité de Investigacién y Etica del

Instituto Nacional de Perinatologia.

Para el andlisis estadistico se emplearon para las variables continuas medidas de

tendencia central (mediana  y - moda) escogidas segin el tipo de distribucién;

C T}'fuIS

T
" 3 TRAAL

17




secundariamente se escogieron las medidas de dispersion pertinentes (cuarteles y rangos).
Para ilustrar de mejor manera los datos, se construyeron tablas y cuadros que se

consideraron adecuados.




RESULTADOS

Se describe una serie de 22 casos de varones estudiados en el servicio de Andrologia por
alteracién en factor masculmo en pare_jas ‘con antecedente de lnfertllldad del Instituto

Nacional  de Permatologla todos ellos,en:tratamnento sustitutivo _con_Undecanoato de

Testosterona (Andrlol) El tlempo de evolucion de mfertlhdad fue de 1.a 12 afios, con una

moda de 3 anos, medlana de 4 afios y rango mtercuartxhco de 3 a 8 anos.

De los datos socmdemograhcos se observo que el rango de edad varidé de entre 74 a 46

afios, con una. medxana de 35 afios’ y rango mtercuartllnco de 32! 5 a 37 25 afios.. . Las
ocupacnones mas frecuentes entre ellos fueron profesnomstas Yy empleados con.un 27 3%y

las menos frecuentes campesmo cerra_]ero y técnico’ todas con 4 5%. (Tabla I)

Dentro ‘dé sus est‘udios iniciales »béSil‘:VOS a todos “se les repliié ultrq:s'on’id"ro tévstic‘ulér vy los
hallazgds encontrados fueron epididimitis en 16 pac‘ien'tes’ (72%)‘en su m'zylyoi'l'a’bi;lateral,
pacientes (63.6%). En 8 casos (36.4%) se encontrd Bidrbéele; de'los cuaieé 5610 uﬁd no fue
bilateral. Se observaron quistes en 9 pacientes (40.9%) mas frecuentemente encontrados en
‘el lado derecho (22.7%). EIl diagndstico ultrasonografico de vnncocele se reahzo en” 7 casos
(31.8%), no se observé ninguno en testiculo ‘derecho, 4 casos en testlculo |zquxerdo y 3

casos con varicocele bilateral. (Tabla Il — V)

En cuanto al volumen testicular las medidas descriptivas se presentan en la tabla VI,
pero el hallazgo principal fue: la observacién de hipotrofia testicular bilateral en 10

pacientes (45%), no se observé hipotrofia testicular unilateral.




En la determinacién basal de hormonas se encontré que 16 pacientes tuvieron inversiéon
en la relacién LH — FSH y 3 de ellos con niveles de testosterona por debajo de los limites
inferiores a los establecidos por el laboratorio de endocrinologia (8.5 pg/ml), 5 pacientes

con hiperprolactinemia. (Tabla VII- VIII)

Se realizd prueba dmamlca en 19 pacientes, uno con hCG (4.3%) y a - los 18 restantes
(81.8%) con CC. A3 pacncntes (13.6%) no se les reallzo prueba dmam:ca. Evaluada como

buena respuesta un aumento del 100% del valor bas:‘xl”dve L‘H,Vrh‘ubq respue;ta a la prueba

dindmica en 7 de 18 pacientes con CC (38.9%) 'eyhc‘:’o‘nt‘l‘éh‘d.ois‘e" éhwla'imay'orjg’ai respl.lwesta

adecuada de FSH y consecuentemente aumento én niveles de estradiol, ’Ipl q'ue"'apunté a

falla selectiva de células de Leydig. Hubo seis sujetos_ailos que se:les realizé una segunda

prueba dindmica, cinco con hCG -y uno con:ketoconazol: Por.lo que sélo-uno de ellos

exhibié respuesta evaluada como increnientd déLl—l enun | ()O% ;il :ménds. . (Tabla IX y X)

Se contaron:18 cultivos‘negati\?os (81.8%) y 4"positivos (18.2%): uno a enterobacterias,

uno a Klebsnella uno a Morganella y otro a Mycoplasma- Con ‘controles’ negativos

postenores a lratamlento antlmlcroblano.

En cuanto a los parametros seminales iniciales, los rangos de volumen fueron de uno a
5 ml. con una moda de 3 ml; cuatro pacnentes tuvieron voliumenes semmales menores a 2 :
ml (18.2%). El aspecto fue amarillento en 17 (77.3%), lechoso en 4 (18.2%) vy transparente

en | (4.5%). Con respecto a las caracteristicas fisicoquimicas , todos tuvieron pH normal,
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solo uno tuvo licuefaccidn incompleta y llama la atencién en 14 de ellos (63.6%)

viscosidad aumentada, sin otros parametros para datos de infeccién.

Hubo un paciente azoospérmico, el cual se excluiré del resto de la descripcién y

cilculos. Pero se dio tratamiento como adyuvante en alterncxones de'la funcxoh sexual y

libido.

Los datos referentes a densidad, inciice de‘ mofiiidaa, ﬁArfologia y:volumen, asi como el
ICR en cada paciente se resumen en la fabla XIl, Baste mencionar que los valores de
densidad fueron de 1-96 mill/ml, con mediéna de 28.0 mill/ml, rango intercuartilico de 20.5
y 69.0 mill/ml. Se contaron 4 (19‘0%) con oligozoospermia, dos de ellos criptozoospermia

de I mill/ml, y dos con oligozoospermia moderada de 5 mill/ml.

En cuanto a la motilidad, 20 pacientes tuvieron astenozoospermia relativa y sélo en uno
se reportd movilidad A de 2%; el indice de motilidad (IM) > 0.5 se repbrté en fsélo 3
(13.6%) casos. La astenozoopermm se clasificéd como leve en 6/21 (28 6%), moderada en

7/21 (33.3%) y severa en 5/21 (23.8%). Todos tuvieron teratozoosper' i

‘El calculo de;

ICR fue desde 0.007 mill/ml el mas bajo, hasta 10 mill/ml el mayor. Aunque se reportor

aglutinacion inespecifica en 4 casos (19.0%) y especifica del,S%ven,otrO'caso,po se

corroboré en ninguno factor inmunolégico.

En cuatro pacientes el control seminal posterior fue por prueba de capacitacion, 2 de

ellos por documentarse embarazo, ya no se realizaron control posterior a tratamiento. Por lo
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tanto solo contamos con 15 EBD subsecuentes cuyos datos resumidos se muestran en la

tabla XII.

La licuefaccién fue incompleta en 2 pacientes. La viscosidad estuvo disminuida en 3
pacientes y aumentada en 6 pacientes, el pH normal en todos, ‘sin‘embargo no se‘realizaron

estudios posteriores por controles de espermocultivo negativos.

La densidad tuvo valores desde 1 mill/ml hasta 101 mill/ml, con una mediana de 48
mill/ml, y rango intercuartilico de . 19.5 a 6’2'"h11i1>l/'rql.' Uno con criptozoospermia y otro con

oligozoospermia moderada y otro oligozoospermia leve.

En cuanto a la motilidad, en esta segunda ocasién, se observd astenozoospermia relativa en
12 casos y hubo 5 pacientes con motilidad tipo A, el IM:> 0.5 estuvo presente en 3
pacientes, (16.7%). La astenozoospermia se clasificé como leve en 6/18 (33.3%); moderada

en 4/18 (22.2%) y severa en 5/18 (27.8%6). Todos con ‘teratozoosper‘min (rango de 1 a 20%b).

De forma general se resume que no hubo datos de infeccidon en controles posteriores, y

no se documenté factor inmunolégico.

Sdlo se documentaron en los expedientes embarazo en 2 parejas, posterior al tratamiento

con andriol (8.7%6).

U
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DISCUSION

Aunque actualmente es bien sabido y se le da un importante lugar al factor

masculino como causa de infertilidad, a diferencia de la mujer, aun hay mucho por

lnvesngnr y avanzar en_cuanto al conocimiento de Ia Fsmlogla de la espermatogeénesis,

maduracidn espermatlca Y de los procesos ocurrndos en cada uno de los érganos y glandulas
accesorias mvolucradas en. la funcmnahdad integral y capacidad reproductiva del hombre,
quiza derlvado de ello son las numerosas publicaciones acerca del empleo de tratamientos
en el afin de mejorar los parérnetros en las variables de estudios diagnésticos utilizados en
la valoracién del varén, sin ehbargo quizd, atn no existe el conocimiento de aquellas:

alteraciones moleculares o reacciones bioquimicas que nos evoquen la:clave en la

infertilidad masculina.

Aunque recientes técnicas de recombinacién y mapeo genetlco nos ayudan ‘a-realizar
dlagnéstlcos relacionados con alteraciones seminales o endocnnas severas, dlChaS pruebas
no son accesibles para la poblacion que acude a lnslltucmnes Publlcas de Atencmn (INPer),

y  por consecuencia no se llega a diagnodsticos que’: nos permltan realizar seleccién

homogenea de pacientes, y dar tratamientos bien deﬁmdos para cada patologm.

De fundamental importancia es no perder de vista que todos los expedientes revisados
correspondlan a pacientes candidatos a técnicas de reproduccién asistida (lnsemlnacmnr
artificial - intrauterina homodloga, fertilizacién in Vitro con transferencia de embriones,
algunos con indicacién por factor femenino agregado; o bien Inyeccién intracitoplasmica

de espermas). En la descripcidn de serie de casos realizada nos encontramos con que todos
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los pacientes ademas de la alteracién enddcrina tenian patologia agregada que por si sola
también puede alterar las variables seminales dependientes de testosterona, y que asociadas
a la disfuncién de Células de Leydig las pudieran . llevar a los grados de severidad

observados,, como la concomitancia de epididimitis en: la” mas' de -la mitad de los

expedientes revisados (alteracion en madurac:on, monhdad”f’orma y a macenamlento de

espermatozoides), en su mayoria bilateral hldrocele en hasta 3l 8% de casos, aunque el

varicocele se ha relacionado con detenoro semmal solo se encontro en'7 casos, que no son

por supuesto, un reflejo real de su mmdenma en la clmlc de A drologla' en 10 casos,

45.5%, hubo ‘hipotroﬁa‘ testicular bllateral, mi‘smos" que tenxan,-alterqmon ‘endécrina

sugestiva de falla testicular. No hubo en éstos casos factor infeccioso ihﬁpértanté agregado.

Por ser un estudlo observacional descrxptlvo ‘no.es:vilido hacer comparaciones entre

promedlos de varmbles en EBD al |n|c1o y promedlo 3 osterjorés al tratamiento, mucho

menos en promedios de ICR que por ser un ,valor obtenido de’un cdlculo de otras variables,

metodologicamente no procéde Ia aphcacnon de medldas de tendencia central, ni

desviaciones estindar, por lo que me refer:re con respecto a ellos a una observacion de
forma individual de antes'y despues del tratamlento de cada pacueme. Tomando en cuenta
de forma separada sqlo M, morfologia e ICR; en 4 casos no hubo mejoria en ninguno de
ellos; en 5 hubo m'ejo:{ia ¢ri ICR, IM pero no en morfologia; en otros 3 aumenté el ICR, la
morfologia pero no}el'['M, ‘en otros 2 solo se observé aumento en IM . y morfologia, no en

ICR y en el resto no se correlacion6 con ningiin patrén de los anteriores.

Posterior a esto podemos decir que no existe suficiente evidencia con las observaciones

para validar el uso de Andriol como terapia en pacientes infértiles por falla de células de
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Leydig, sin embargo si hay en la literatura protocolos con metodologia validada que

soportan el uso del mismo como alternativa en pacientes con oligozoospermia.
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CONCLUSIONES

Posterior a la revisién de la literatura y  tomando en cuenta la experiencia en la clinica

de andrologia en el INPer, no existe evidencia suficiente para una recomendacién clinica en

ilas” de los pacientes de andrologia quienes

pac:lentes con caractensncas semejant

ademas de tener parametros semmales severamente alterados, no se cuenta en todos los

casos con’ duagnosucos genetlcos o que requneren de tecnologia avanzada por lo tanto, 'y

en funcnon de Ias limitantes técmcas y practlcas que se encontraron durame la presente

revisiéon se propone que Ios protocolos de estudlo que se reahcen en forma subsngunente

contemplen la inclusién de pamentes con caracteristicas en lo posnble homogeneas, que se

pruebe con la dosns y duracnon de tratamiento recomendada en la hteratura ) estudxos

previos (120 mg/dm por lo menos 3 meses), para poder compara nues

los ya existentes, y aunque el disefio ideal es de un ensayo chmco aleatonzado, en nuestro

medio por cuestiones déticas y factibilidad se deben 1dear dlSeﬁOb anernatlvos apllcables

como un disefio de antes y después.
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TABLAS

CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

TABLA I. Ocupacion

OCUPACION FRECUENCIA PORCENTAIJE
Profesionistas 6 27.3
Empleado 6 27.3
Comerciante 4 18.2
Choter 3 13.7
Campesino 1 4.5
Cerrajero 1 4.5
Técnico | 4.5
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HALLAZGOS EN ULTRASONIDO

TABLA II. Epididimitis

Alfeccidon Frecuencia Porcentaje
Izquierdo 1 4.5
Derecho | 4.5
Bilateral 14 63.6
Ninguno 6 27.3

TABLA 1IL. Hidrocele

Afeccidn Frecuencia Porcentaje
Izquicrdo 1 4.5
Derecho 0 0.0
Bilateral 7 31.8
Ninguno 14 63.6
TABLA IV. Quistes

Afeccion Frecuencia Porcentaje
Izquicrdo 1 4.5
Derecho . S 22.7
Bilateral 3 13.6
Ninguno 13 59.1

TABILA V: Varicocele

Afeccion Frecuencia Porcentaje
lzquicrdo 4 18.2
Derecho 4] 0.0
Bilateral 3 13.6
Ninguno 15 68.2

TABLA VI. Volumen testicular

Medida Izquierdo (cc) Derecho (cc)
Minimo 2.9 4.4
Maximo 23.3 23.4
Ql 8.8 9.8
Mediana 12.7 13.0
Q3 14.0 15.0

Vol < 12 ¢cc Nuamero = 10 45.5% Todos bilateral




DETERMINACIONES HORMONALES

TABLA VII. Perfil hormonal basal (n=22):

Hormona Minimo Maximo P25 Mediana P75
LH mUI/ml! 0.8 7.1 1.7 2.9 4.9
FSH mUl/ml 1.1 10.9 2.7 3.7 6.6
TL pg/dl 5.5 50.0 11.8 15.3 18.6
E2 pg/di 3 63 20 20 34.2
PRL ng/dl 5.9 40.6 7.3 8.4 13.7

TABLA VIIL. Perfil hormonal basal. Descritos en funcién de un punto de corte para
anormalidad:

Pardmetro Namero Proporcién (%)
Inversion LH/FSH 16 72.7
TL < 8.5 3 13.6
E2 > 40 3 13.6
Prl> 15 5 22.7

TABLA IX. Basales en prucba diniamica con Citrato de Clomifeno

Hormona Minimo Maximo Ql Mediana Q3
LK (n=18) 1.5 8.8 2.0 3.7 5.7
FSH (n=18) 1.3 14.1 3.4 5.2 10.7
TL (n=18) 3.4 28.0 10.4 16.1 23.1
E2 (n=17) 3.3 71.7 20.9 29.2 36.0
Valores posteriores en prueba dindamica con citrato de climifeno

Hormona NMinimo Maximo Ql Mediana Q3
LI (n=18) 1.5 5 8.8 2.1 3.7 5.7
FSH (n=18) 1.3 14.1 3.4 5.2 10.7
TL (n=18) 3.4 28.0 10.4 16.1 23.1
E2 (n=17) 3.3 71.7 20.9 29.2 36.0
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TABLA X. Prucbas dindimicas complementarias. VALORES BASALES

Paciente-Tx LH FSH TL E2
hCG 1.9 1.5 6.8 20
Ketoconazol 3.3 1.5 6.0 22
hCG 2.4 3.6 15.1 26
hCG 1.6 1.8 5.2 20
hCG 1.9 4.8 84
hCG 3.6 24
VALORES POSTESTIMULACION :

Paciente-Tx LH FSH TL E2
hCG 1 0.45 8.9 68
Ketoconazol 8 6.40 S 26
hCG 2 2.90 19.5 35
hCG 2 1.50 15.4 66
hCG 2 2.6 10
hCG 13.5 44
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RESULTADOS EBD

TABLA XI. .EBD inicial
VOL DENS M MORFO ICR

4 96 29 S 10.0000
2 57 33 17 7.2400
3 51 28 10 4.5600
] 35 .20 24 4.8000
3 30 53 ] 7.1500
3 80 32 2 9.2100
3 34q 14 5 1200
3 21 41 16 5.0000
2 60 31 s 5.5800
1 38 56 3 3.9400
3 1 11 4 0110
3 28 19 1 6300
1 91 51 10 1.7900
3 5 25 q 7100
3 20 24 ! 1.6800
3 78 30 X 9.3600
Kl 21 a5 15 1.9600
1 22 35 G 1.4700
1 ] 06 3 0072
2 5 .04 3 .0300
s 37 29 6 3.2000
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TABLA XII

. EBD post- tratamiento

VOL DENS M MORFO ICR

2 51 A1 9 10.0000
2 30 .53 19 6.0400
4 47 .38 8 5.7100
3 68 .23 12 6.2500
4 60 .43 10 8.2500
2 49 23 6 1.0100
2 51 36 10 5.7100
2 59 .39 6 2.3400
3 1 N} 18 .0400
5 20 .20 10 2.0000
2 101 .60 S 6.2600
4 7 .41 12 1.3100
3 79 .15 19 6.3000
4 32 .65 12 9.7300
2 70 27 20 7.5600
5 1 .01 1 .0005
2 23 12 8 .3300
4 18 31 10 2.2300

36




	Portada
	Índice
	Resumen
	Introducción
	Objetivo
	Planteamiento del Problema
	Hipótesis
	Material y Métodos
	Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Bibliografía



