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Resumen

Introduccién: En el estudio de la infertilidad masculina, el analisis de la
morfologia espermatica resulta de interés por su alto valor predictivo de
fertilidad, puesto que se ha observado que los espermatozoides de morfologia
anormal exhiben patrones de movimiento deficientes. La evaluacién morfologica
esta incluida dentro del espermograma convencional y la Organizacion Mundial
de la Salud recomienda determinar el porcentaje de espermatozoides con
morfologia normal, clasificando las anomalias espermaticas segun la regiéon de
la célula afectada. Objetivos: Identificar y clasificar las anomalias morfoldgicas

de los espermatozoides estudiados. Materiales y métodos: Se realizé un estudio



descriptivo transversal de las alteraciones morfoldgicas de los espermatozoides
de 25 hombres con espermograma normal estudiados en la consulta de
reproduccion asistida de la provincia de Villa Clara: Resultados y discusion: Se
estudid un total de 2997 células, en las cuales se identificaron 583 anomalias
que afectaron todas las partes del espermatozoide. Conclusiones:
Predominaron las anomalias correspondientes a la cabeza espermatica,
seguidas de las del flagelo y la pieza intermedia.

Introduccion

El estudio de la fertilidad masculina se basa en el andlisis de las caracteristicas
fisicas del semen, dentro de las cuales, la morfologia espermatica se considera
una de las mas importantes, estimandose que posee un alto valor predictivo de
fertilidad.'™ La importancia de la morfologia del espermatozoide en la
valoracion de la calidad espermatica, es un hecho hace tiempo aceptado por la
comunidad cientifica, considerandose que existe una clara asociacion entre la
estructura y la funcién de un espermatozoide. Se ha observado que los
espermatozoides morfoldgicamente normales son capaces de un movimiento
mas rapido y recto. En cambio, la mayoria de las formas anormales son
inmoviles o exhiben una movilidad muy lenta. Existen distintas explicaciones
para este efecto, como una hidrodindmica deficiente debido a alteraciones en la
morfologia de la cabeza, anomalias del flagelo que impiden un movimiento
normal, distintas alteraciones en el control de la propagacién de la onda flagelar
o anormalidades metabdlicas en el mecanismo de produccion y transduccion de
la energia dentro de la célula.* De hecho, se plantea que la morfologia
espermatica puede considerarse un indicador de la salud general del individuo,
constituyendo un parametro extremadamente sensible a diversas formas de
estrés fisioldgico y ambiental.?

La evaluacidon morfoldgica esta incluida dentro del espermograma convencional
y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda determinar el
porcentaje de espermatozoides con morfologia normal, puesto que se ha
demostrado que las muestras con una alta proporcion de formas anormales
presentan un bajo potencial de fertilidad.> ® Sin embargo, a diferencia de
algunos animales domésticos que generalmente ostentan una poblacién
espermatica morfolégicamente homogénea,” 8 la especie humana muestra una

gran heterogeneidad y pleomorfismo respecto a la morfologia espermatica,
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tanto en un mismo eyaculado como entre individuos.? ® Este hecho conllevd a
un proceso de descripcién de los espermatozoides morfolégicamente normales
largo y complejo, que incorpord sucesivamente varios métodos recomendados

|\\

por diferentes autores, hasta la publicacidon de la primera ediciéon del “*Manual de
laboratorio para el examen y procesamiento del semen humano” de la OMS en
1980, donde por primera vez se intenta homogeneizar esta metodologia a nivel
mundial. Por otra parte, el estudio de la morfologia se ha visto afectado por
numerosos factores, como son la forma de realizar la extension y tipo de tincion
empleada, la zona del portaobjeto que se lee al microscopio, los criterios que se
siguen y la subjetividad del propio observador. Es por ello que en la ultima
version del citado manual de la OMS, publicado en 2010,° se estandariza la
metodologia para la evaluacién de la morfologia espermatica, adoptandose
plenamente los criterios del grupo de Tygerberg,” > © los cuales se exponen a
continuacion:

* La cabeza debe ser lisa, de contornos regulares y de forma ovalada. Debe
existir un acrosoma bien definido que ocupe 40 - 70% del area de la
cabeza. La regién acrosdémica no debe contener vacuolas grandes o no
mas de dos vacuolas pequefias que no deben ocupar mas del 20% de la
cabeza. La regidén post-acrosdmica no debe contener ninguna vacuola.

* La pieza intermedia debe ser esbelta, regular y de aproximadamente 1,5
veces la longitud de la cabeza. El eje mayor de la pieza intermedia debe
estar alineado con el eje mayor de la cabeza.

* El citoplasma residual es considerado una anomalia solo cuando esta en
exceso (mas de un tercio del tamafio de la cabeza).

» La pieza principal debe tener un calibre uniforme a todo su largo, debe
ser mas delgada que la pieza intermedia y su longitud es
aproximadamente diez veces la longitud de la cabeza. Puede estar
doblada sobre si misma, siempre que no sea a un angulo agudo que
indique ruptura del flagelo.

Esta descripcidon del espermatozoide normal se basa en los trabajos de varios
investigadores, que reportan el hallazgo de que los espermatozoides
recuperados del moco endocervical del cuello uterino después del coito, exhiben
caracteristicas morfolégicas muy homogéneas que se corresponden con las

descritas, mientras que muy rara vez se pueden encontrar alli formas
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anormales. Lo anterior contrasta con lo que ocurre en el examen del semen
eyaculado, donde como norma existe wuna poblacibn espermatica
morfolégicamente heterogénea. Esta evidencia apoya la teoria de que solo los
espermatozoides morfolégicamente normales son capaces de migrar a través
del moco cervical y finalmente lograr la fecundaciéon. Mas aun, Unicamente
espermatozoides con las mencionadas caracteristicas morfolégicas normales
han sido hallados adheridos a la zona pellacida del oocito; de modo que se
piensa que una seleccidén de tales espermatozoides tiene lugar, no solo durante
la migracion a través del moco endocervical, sino también a nivel del cimulos
oophorus, la corona radiata y la zona peltcida.? °

Existen diferentes clasificaciones para determinar la morfologia anormal de los
espermatozoides. En la propuesta por la OMS® las anomalias espermaticas se
clasifican de la siguiente forma (Figura 1):

= Defectos de la cabeza: pequefa o grande, alargada, piriforme, redonda,
amorfa, vacuolada (mas de dos vacuolas o mas del 20% del area de la
cabeza ocupada por vacuolas), vacuolas en la regidn post-acrosoma,
doble cabeza, o cualquier combinacién de las anteriores.

» Defectos del cuello y la pieza intermedia: insercidn asimétrica de la pieza
intermedia en la cabeza, pieza intermedia gruesa o irregular, doblada,
anormalmente delgada o cualquier combinacién de las anteriores.

= Defectos de la pieza principal: corta, multiple, rota, doblada en angulo
agudo, anchura irregular, enrollada o cualquier combinacién de las
anteriores.

» Exceso de citoplasma residual (ECR): presencia de gran cantidad de
citoplasma tefiido e irregular (mas de un tercio del tamafio de la cabeza).

|\\

Debe sefialarse que, a través de las cinco ediciones del “Manual de laboratorio
para el examen y procesamiento del semen humano” de la OMS, se han
disminuido progresivamente los valores limites de porcentaje de
espermatozoides normales, desde 80,5% en la primera edicién de 1980, hasta
un 4% en la ultima edicién de 2010. Se piensa que la razén de esta drastica
reduccién involucra varios factores, como la implementacidon de criterios mas
estrictos en la evaluacion morfolégica de los espermatozoides y un declive real
de formas normales en el semen humano, debido a multiples factores

ambientales negativos. De hecho, existen estudios que demuestran una
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disminucion significativa tanto en la concentracién, como en el porcentaje de
espermatozoides normales en las Ultimas décadas.* *°
Aunque el analisis de la morfologia espermatica ha sido abordado por
numerosos autores de varios paises y existe consenso en la comunidad
cientifica sobre su importancia en el estudio de la fertilidad masculina, no se ha
constatado la existencia en la provincia de trabajos sobre esa linea de
investigaciéon. Teniendo en cuenta esta situacién, se decidié estudiar las
caracteristicas morfolégicas de los espermatozoides en el eyaculado de un
grupo de hombres con espermograma normal, estudiados en la consulta de
reproduccion asistida de la provincia de Villa Clara.
Objetivos
1. Identificar las anomalias morfoldgicas de los espermatozoides estudiados.
2. Clasificar las anomalias morfoldgicas segun la regiéon del espermatozoide
afectada.
Materiales y métodos
En el presente trabajo se utilizaron las muestras seminales de 25 hombres con
espermograma normal, estudiados en la consulta de reproduccion asistida de la
provincia de Villa Clara durante los meses de enero a marzo del ano 2014. De
cada muestra se prepardé una lamina, para lo cual se tomaron de 5 a 10 ul de
semen, realizando una extensidén sobre un portaobjetos de vidrio previamente
rotulado con un numero consecutivo. Las extensiones se dejaron secar al aire
antes de ser fijadas y tefiidas por el método de Hematoxilina y Eosina (H/E).
Para la observacidn de las laminas se utilizd6 un microscopio éptico binocular
Optech con lente ocular de 10X y objetivo de 100X, para una magnificacion
total de 1000X. Las imagenes se captaron mediante una camara fotografica
digital Canon Power Shot G11 acoplada al microscopio, recorriendo la superficie
del frotis de izquierda a derecha y de arriba abajo para evitar obtener imagenes
de campos ya recorridos. Las fotografias se tomaron en formato JPG, con una
resolucion de 3648 x 2736 pixeles y con un tamano de pixel de 0,023 uym en
ambos ejes. Utilizando el programa para la medicidn de imagenes digitales
Imagel, se analizé un total de 2997 células, en las cuales se identificd la
presencia de anomalias morfoldogicas segun la clasificacién establecida por la
OMS que se expuso en la introduccidn del presente trabajo.
Resultados



En las 2997 células estudiadas se identificaron 583 anomalias (19,4%) (Figura
2). Predominaron las anormalidades de la cabeza espermatica (59,1%), entre
las cuales se observaron, en orden de frecuencia: cabezas alargadas, pequenas,
piriformes, redondas, acrosomas ausentes, cabezas amorfas, vacuoladas,
multiples, acrosomas pequefios y cabezas ausentes. En segundo lugar se
ubicaron las anomalias del flagelo espermatico (26,2%), entre las que se
encontraron: flagelo enrollado, angulado, ausente, corto y multiple, en ese
orden. El tercer lugar correspondid a las anomalias de la pieza intermedia
(12%) que correspondieron a piezas intermedias gruesas y de insercion
asimétrica. Por Uultimo se identificé la presencia de exceso de citoplasma
residual (2,5%). (Grafico 1 y tabla 1).

Discusion

Existe consenso en que la morfologia espermatica es uno de los aspectos de la
evaluacion del semen que mejor predice el potencial de fertilidad de una
muestra seminal, por ello la identificacién de anomalias morfoldgicas resulta
una parte esencial del examen del semen en las consultas de infertilidad. En el
presente estudio se observd un predominio de las anomalias de la cabeza
espermatica, lo cual coincide con la mayoria de los trabajos revisados.® '3
Numerosos autores han sefialado asociaciones entre las anormalidades de la
cabeza espermatica y alteraciones de la fertilidad masculina. Se ha demostrado
por ejemplo, que la presencia de espermatozoides con cabezas muy pequefias
se asocia con infertilidad e incluso se obtienen pobres resultados cuando tales
espermatozoides son utilizados en procedimientos de fertilizacién in vitro,
presumiblemente porque una cabeza tan pequefia implica un alto grado de
fragmentacién del ADN.!* Ademds, se ha encontrado una disminucién de la
capacidad fecundante en espermatozoides con cabezas demasiado grandes o
muy alargadas; éstos Ultimos también se asocian con la presencia de
infecciones del tracto urogenital masculino y varicocele.'® '® Por otra parte se
reporta que los espermatozoides con cabezas pequefas y redondas usualmente
presentan acrosomas pequefios o ausentes, lo cual se asocia con su
incapacidad para penetrar la zona pellcida del oocito debido a la ausencia de la
enzima acrosina.’

En el caso de las alteraciones del flagelo, que en el presente trabajo ocuparon

el segundo lugar en orden de frecuencia, resulta evidente la importancia de la
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integridad de esta estructura para un adecuado y efectivo movimiento de la
célula que permita la fecundacién, por lo cual las alteraciones de la cola
espermatica, como colas cortas, enrolladas o ausentes se han asociado con
infertilidad en varias investigaciones.” > A semejanza del presente, en otros
estudios realizados también se ubican estas alteraciones como las mas
frecuentes después de las anomalias de la cabeza.* ? Sin embargo, en un una
investigacion realizada en el Instituto Nacional de Endocrinologia de la Habana
utilizando el microscopio electrénico de barrido, predominaron las alteraciones
del flagelo espermatico, seguidas de las de la pieza intermedia y en ultimo lugar
las de la cabeza.’

Las alteraciones de la pieza intermedia del espermatozoide ocuparon el tercer
lugar de frecuencia en el presente estudio, seguidas de la presencia de exceso
de citoplasma residual. En otros trabajos revisados también se reportan estas
alteraciones, aunque en algunos predomina el hallazgo de exceso de citoplasma
residual sobre las anomalias de la pieza intermedia.’? Se presume que ambos
tipos de anomalias puedan interferir con una adecuada motilidad del
espermatozoide, dada la importancia de la vaina mitocondrial de la pieza
intermedia en la produccidon de la energia necesaria para el movimiento de los
microtubulos que constituyen el axonema del flagelo. Por otra parte, la
produccion mitocondrial de ATP también es necesaria para la reaccion
acrosomica a nivel de la cabeza espermatica durante la fecundacién. Ademas la
presencia de exceso de citoplasma residual en la célula espermatica se asocia
con inmadurez del espermatozoide y produccion de especies reactivas de
oxigeno que pueden causar dafio del ADN,! 8 19

Conclusiones

En el presente trabajo se evidencié la presencia de variadas anomalias
morfolégicas que afectaron todas las partes de los espermatozoides,
pertenecientes a muestras seminales consideradas normales segun los
parametros vigentes para el espermograma. Predominaron las anomalias
correspondientes a la cabeza espermatica, seguidas de las del flagelo y la pieza

intermedia.
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Anexos

Figura 1. Clasificacién de las anomalias espermaticas segun la OMS.
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Figura 2. Microfotografias de espermatozoides anormales. Tincién: H/E.

Magnificacién: 1000X.




Grafico 1. Distribucién de las anomalias espermaticas segun la regidn

afectada
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" Flagelo
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Tabla 1. Anomalias espermaticas detectadas.
Anomalia espermatica Namero %
Cabeza alargada 95 16,2
Cabeza piriforme 44 7,5
Cabeza redonda 31 5,3
Cabeza pequefa 56 9,6
Cabeza ausente 6 1
Acrosoma pequeno 14 2,4
Acrosoma ausente 38 6,5
Cabeza amorfa 32 5,4
Cabeza multiple 6 1
Cabeza vacuolada 23 3,9
Pieza intermedia asimétrica 7 1,2
Pieza intermedia gruesa 63 10,8
Flagelo corto 17 2,9
Flagelo ausente 24 4,1
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Flagelo angulado 53 9
Flagelo enrollado 57 9,7
Flagelo multiple 2 0,3
Exceso de citoplasma residual 15 2,5
Total 583 100
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