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X. Evaluacién, diagnoéstico y tratamiento del varén infértil

Deberemos entender por evaluacion, diagndstico y tra-
tamiento del varon infértil, en el contexto del presente
trabajo, como el grupo de recomendaciones que permiten
desarrollar una valoracion del factor masculino como
casuante de infertilidad, partiendo desde sus indicacio-
nes, propositos y formas basicas hasta llegar a estudios
complementarios y tratamiento.

2.1 Objetivos
Proporcionar una guia légica sobre la evaluacion, diag-
noéstico y tratamiento del vardn infértil.

2.2 Resultados

Con la aplicacion oportuna y efectiva de los lineamientos
propuestos, se lograra una disminucion en el tiempo de
evaluacion, diagndstico y tratamiento del varon con pro-
blemas de fertilidad.

2.3 Evidencia

En las bases de datos de Medline y Cochrane se buscaron
todos los articulos publicados hasta el mes de febrero de
2010 relacionados con la evaluacion, diagndstico y trata-
miento del varon infértil.

2.4 Criterios de evidencia

La evidencia obtenida fue revisada y evaluada por comi-
tés ad hoc de sociedades de medicina reproductiva como
AMMR, ASRM, ESHRE y ALMER, quienes a su vez emi-
ten recomendaciones generales y especificas al respecto.
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2.5 Beneficios, dafios y costos

La aplicacion de las recomendaciones en esta guia debe
generar como resultado la disminucion en el tiempo de
evaluacion, diagnostico y tratamiento del varon infértil,
contribuyendo esto a la mejor atencion de la pareja infértil y
ala disminucion del riesgo de complicaciones o iatrogenias.

Las indicaciones para iniciar la evaluacion del varon son:

*  No haber logrado el embarazo después de un afio de
relaciones sexuales normales y sin proteccion anti-
conceptiva.

*  Antes de un afio si existiera algun factor de riesgo en
el varon.

*  Sila pareja cuestiona el potencial fértil del varon.

*  Si el varon mismo, aun sin pareja, se cuestiona el
potencial reproductivo que tiene.

* Si persiste la infertilidad cuando se diagnostico
como causa de un factor femenino y éste o éstos ya
se corrigieron adecuadamente.

La evaluacion inicial del varon infértil debe incluir:
una historia clinica completa y dos espermatobioscopias
directas con al menos un mes de diferencia entre la toma
de una y otra.

En caso de alguna anormalidad en esta evaluacion
inicial el paciente debe ser tratado por un andrologo que
haga una evaluacion completa del vardn infértil.

El diagnostico de azoospermia requiere, cuando menos,
dos espermatobioscopias directas, con cuando menos un
mes de diferencia en la toma de muestra entre una y otra,
con ausencia de espermatozoides.

La evaluacion inicial del varén con azoospermia debe
incluir, ademas, una determinacion sérica de FSH y de
testosterona.
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En una pareja joven, sana, la probabilidad de reproducirse
en un ciclo ovulatorio es de 16 a 18% y en un afio es de
aproximadamente 90%. De 62 millones de mujeres en
edad reproductiva en el afio 2002 en los Estados Unidos,
alrededor de 1.2 millones o 2% acudieron a una clinica
por algin problema para embarazarse y 10% tuvieron una
cita en las clinicas de reproduccion en el pasado. Ademas,
en 7% de las parejas en edad reproductiva (2.1 millones
de parejas) que no se cuidaron con ningiin método no
lograron el embarazo.

En parejas con infertilidad, el factor masculino contribuye
de manera aislada hasta en 30% de los casos y en com-
binacién con otro factor femenino hasta en 20%; de tal
manera que las alteraciones en la capacidad reproductiva
del varéon pueden estar involucradas incluso en 50% de
los casos.! Una de las primeras y mas sencillas formas de
evaluar la capacidad reproductiva del vardn es la practica
de una espermatobioscopia directa, conocida también como
espermograma, espermiograma o espermatograma.’> El
factor masculino juega un papel muy importante en la infer-
tilidad de la pareja; a pesar de esto, por mucho tiempo se ha
obviado su estudio de manera adecuada, limitandose s6lo a
la evaluacion superficial de la espermatobioscopia directa.
El proposito de una evaluacion adecuada del varon
infértil es identificar en cada caso:
»  Condiciones patologicas potencialmente tratables.

»  Condiciones patoldgicas irreversibles, pero que pue-
dan manejarse mediante técnicas de reproduccion
asistida de alta complejidad.

*  Condiciones irreversibles que, sin ser susceptibles de
tratamiento con técnicas de reproduccion asistida de
alta complejidad, si lo sean mediante la donacion es-
permatica. En estas situaciones también es de suma im-
portancia la explicacion detallada al paciente y, en su
caso a su pareja, para evitar tratamientos innecesarios.

»  Condiciones patoldgicas que puedan poner en riesgo
la salud o la vida del paciente.

*  Anormalidades genéticas que puedan afectar la des-
cendencia en caso de recurrir a técnicas de reproduc-
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cion asistida. En estos casos debera tener el paciente
y, en su caso con su pareja, una consejeria genética
adecuada sobre su condicion.

Si bien se sugiere que una evaluacion de la pareja con
problemas de infertilidad sea realizada al término de un
aflo de relaciones sexuales normales y sin proteccion anti-
conceptiva, esta evaluacion se puede anticipar si existiera
algin factor de riesgo en el varén como traumatismos
testiculares, cirugia inguinal, criptorquidia, exposicion a
agentes toxicos o calor;® también estara indicado iniciar el
estudio si la pareja cuestiona el potencial fértil del varén o
si el varon mismo, alin sin pareja, se cuestiona el potencial
reproductivo que tiene. Finalmente, si persiste la infertilidad
cuando fue diagnosticada como causa de un factor femenino
y éste, o estos, ya fueron corregidos en forma adecuada.

6.1 Evaluacién basica inicial

La evaluacion inicial del varon debe incluir, como minimo,
una historia clinica completa y dos espermatobioscopias di-
rectas practicadas con un mes de diferencia entre unay otra.

6.1.1 Interrogatorio clinico

El interrogatorio clinico debe ser lo mas completo y deta-
llado posible, de tal manera que permita identificar factores
de riesgo que pudieran influir en la infertilidad masculina.
Algunos de los aspectos mas importantes, pero no los Uni-
cos, son la frecuencia coital, duracion de la infertilidad,
asi como fertilidad pasada y episodios de infecciones
de trasmision sexual. Enfermedades de la infancia y su
evolucion. Enfermedades sistémicas, su evolucion y trata-
miento. Cirugias, enfermedades de trasmision sexual, sus
tratamientos, evolucion y complicaciones. Exposicion a
gonadotoxicos o calor. Exposicion a firmacos con poten-
cial efecto sobre las gonadas: Antidepresivos triciclicos,
antihipertensivos, terapia antirreumatica (sulfazalasina),
enfermedad acido péptica (cimetidina), nitrofurantoina;
cirugia pélvica; enfermedades créonico degenerativas
(diabetes mellitus, esclerosis multiple); enfermedades
respiratorias cronicas.

6.1.2 Examen fisico

Un examen fisico general es parte fundamental del estu-
dio del varén infértil, incluyendo el habitus exterior para
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la valoracion de los caracteres sexuales secundarios. El
examen fisico debera realizarse en posicion de bipedes-
tacion para lograr la correcta valoracion del pene tanto en
tamano, situacion del meato urinario externo; asi como
hipo y epispadias. Los testiculos deberan ser valorados
con el orquidometro de Pader, considerandose valores
normales de 4.5 cm de longitud y 2.5 cm de anchura y con
un volumen de 15 mL. Es importante también la palpacion
y consistencia de los conductos deferentes y el epididi-
mo; también la visualizacion y palpacion de dilataciones
venosas en el plexo pampiniforme (varicocele) al reposo
y durante la maniobra de Valsalva.

6.1.3 Espermatobioscopia directa

La piedra angular en la evaluacion del varon infértil sigue
siendo la practica de la espermatobioscopia directa. Por
esto, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) desde
1999 publica un manual con los minimos requerimientos
de metodologia para lograr la estandarizacion mundial en
la valoracion de este estudio.

Recoleccién de semen
El periodo de abstinencia debera ser no menor de tres dias
y no mayor de siete dias.

Se puede colectar la muestra por masturbacioén o por
medio de relaciones sexuales utilizando un preservativo
libre de sustancias lubricantes o espermicidas.

La muestra puede obtenerse en el hogar o en el labo-
ratorio.

La muestra debe estar en el laboratorio a mas tardar
una hora después de haberse obtenido, manteniéndola lo
mas posible a la temperatura corporal.

El contenedor ideal es un frasco de pléstico de po-
lipropileno de 60 a 100 mL, de boca ancha y con tapa
enroscable.

Los criterios de evaluacion de la espermatobioscopia
se encuentran descritos en los Cuadros 1-a'y 1b.

6.2 Evaluacion completa
6.2.1 Evaluacion endocrinolégica del varén infértil
Desde el punto de vista clinico, las hormonas mas impor-
tantes relacionadas con la infertilidad masculina son la
hormona foliculo estimulante (FSH), hormona luteinizante
(LH), Testosterona (T) y prolactina (PRL). (Cuadro 2).
Todos los pacientes con azoospermia debida a hipo-
gonadismo primario deben tener una evaluacion genética
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completa. Los pacientes con hipogonadismo hipogona-
dotropico adquirido deberan ser investigados en busca de
tumores hipofisiarios, funcionales o no, con determinacio-
nes hormonales de prolactina y evaluaciéon imagenologica
de esta glandula.

Para distinguir entre causas obstructivas y no obs-
tructivas de azoospermia, la biopsia testicular con fines
diagnosticos esta indicada en pacientes con tamaiio testicu-
lar normal, al menos un vaso deferente palpable y niveles
normales de FSH. La vasografia o deferentografia no debe
practicarse al momento de la biopsia testicular a menos
que se planee realizar, al mismo tiempo, una microcirugia
reconstructiva.

En los casos de azoospermia obstructiva por vasec-
tomia, si ésta tuvo lugar menos de 15 afios antes y los
factores femeninos estdn normales, se debera preferir
la reanastomosis microquirtrgica para obtener esper-
matozoides para técnicas de reproduccion asistida en
lugar de la biopsia testicular o la aspiracion percutanea
de espermatozoides del epididimo (PESA). Esta cirugia
debera realizarla un andrélogo con experiencia en estos
procedimientos.

La biopsia testicular o la aspiracion percutanea de es-
permatozoides del epididimo se preferiran si la edad de la
mujer es mayor de 35 afios, hay otras causas de infertilidad
atribuibles a factores femeninos, si las posibilidades de
obtener espermatozoides son mayores con estas técnicas
que con la reanastomosis microquirurgica o si es preferida
alguna de estas técnicas por la pareja después de haber sido
correctamente informados sobre ventajas, desventajas y
posibilidades de éxito con cada una de ellas.

6.2.2 Estudios de imagenologia

6.2.2.1 Ultrasonografia transrectal

La ultrasonografia transrectal esta indicada cuando se
presenta oligozoospermia o voliimenes bajos de eyaculado.
Basicamente, se buscan vesiculas seminales, estructuras de
1.5 cm de diametro anteroposterior. Cuando se encuentran
dilataciones de estas estructuras o de los conductos, asi
como dilataciones quisticas en la linea media de la pros-
tata, es sugerente de patologia obstructiva parcial o total.

6.2.2.2 Ultrasonografia escrotal

Aunque la mayor parte de la patologia testicular es detec-
tada por la palpacion bimanual, la ecografia escrotal puede
evidenciar, mediante tecnologia Doppler, varicoceles no
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palpables; ademas, de clarificar dudas sobre una explora-
cion fisica no concluyente como ocurre en pacientes con
testiculos en el canal inguinal.

En caso de confirmarse un varicocele, éste debera ser
tratado solo si reune las siguientes condiciones:
*  Es palpable.

* La pareja tiene infertilidad no atribuible a factores
femeninos (o si los tiene, estos han sido corregidos
ya en forma adecuada y completa).

e El vardn tiene alteraciones en los parametros de la es-
permatobioscopia en al menos dos ocasiones diferentes.

e La persistencia o recurrencia de un varicocele puede
ser tratada ya sea por la ligadura quirtrgica o me-
diante la embolizacidon percutanea de las venas le-
sionadas.

* Después de una varicocelectomia o embolizacion
percutanea, se debera realizar una espermatobiosco-
pia a intervalos de tres meses por al menos un afio o
hasta que el embarazo ocurra.

Addenda

El varén adulto que no estd promoviendo su fertilidad,
pero que tiene varicocele palpable y cuando menos dos
espermatobioscopias anormales, deber considerar la
varicocelectomia.

Si el varon tiene varicocele palpable, pero espermato-
bioscopias normales, deberd solo llevar un seguimiento
con espermatobioscopias anuales.

Adolescentes con varicocele y evidencia objetiva
de disminucion en el volumen del testiculo ipsilateral,
deben ser aconsejados para someterse a varicocelec-
tomia. Si el tamafo testicular es normal, deberan sélo
ser sometidos a seguimiento anual de mediciones tes-
ticulares y, en su momento, de espermatobioscopias.
Quirurgico del varicocele, varicocelectomia, debe ser
realizada por un andrélogo con experiencia en esta
técnica microquirurgica.

6.2.2.3 Deferentografia

En la actualidad es un estudio que no se realiza debido a
que no brinda mayores ventajas que los estudios previa-
mente descritos.
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6.2.3 Otras pruebas especializadas

6.2.3.1 Cuantificacion de leucocitos en semen

Debe realizarse con técnicas de inmunohistoquimica o
tinciones especiales para leucocitos, ya que comunmente
al microscopio las células germinales inmaduras y los
leucocitos son parecidas (células redondas) y muchos
laboratorios erréoneamente las reportan como células
inflamatorias. Cuando el niimero de leucocitos es mayor
a1 x 10° leucocitos por mililitro se debera orientar el
diagnostico hacia una infeccion del tracto genital inferior
o0 a un estado de inflamacion cronico.

6.2.3.2 Prueba de anticuerpos

Cuando existe disrupcion de la barrera hemato-testicular
hay exposicion de los espermatozoides al aparato inmu-
ne del huésped. En pacientes con obstruccion ductal,
episodios de infecciones genitales, trauma testicular y
cualquier cirugia de recanalizacion esta prueba deberd
solicitarse ya que los anticuerpos antiespermatozoide
impiden la correcta movilizaciéon y penetracion de los
espermatozoides. Se preferira la busqueda de anticuer-
pos unidos a la superficie del espermatozoide, mas que
anticuerpos en sangre.

6.2.3.3 Prueba de vitalidad espermatica

Se utilizan colorantes, tales como la eosina, que
determinan la permeabilidad de la membrana citoplas-
matica del espermatozoide. El espermatozoide integro
en estructura y funcidon es impermeable a este tipo de
colorantes, mientras que los espermatozoides desvita-
lizados son permeables (se tifien de color). También se
puede realizar una prueba de choque hiposmético con
lo que se evalua la integridad de la membrana celular.
Si ésta se encuentra conservada el espermatozoide
absorbe liquido del medio extracelular, hinchandose,
y enrollando la cola.

6.2.3.4 Pruebas de penetracion espermatica

Estas pruebas estan basadas en la capacidad de fertilizacion
del espermatozoide. Evaltan la capacidad de presentar la
reaccion acrosomica, fusion con la membrana celular y
su incorporacion dentro del citoplasma. Hay muchas va-
riantes creadas para estas pruebas, pero las mas comunes
utilizan 6évulos de hamsteres.
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6.2.3.5 Analisis computado de espermatozoides

Es la utilizacién de medios computados para determinar
la capacidad fecundante de los espermatozoides. Valoran
primordialmente la movilidad y parametros de progresion
de una muestra.

6.2.3.6 Otras pruebas mas especializadas

Muchas de ellas se encuentran atun en investigacion. Den-
tro de estas pruebas se encuentran analisis de la reaccion
acrosémica por medio de tinciones especiales, o por la
induccion de ésta por medio de la agregacion de iondforo
de calcio y progesterona. Existen también pruebas de union
(fijacioén) a la membrana celular que evaluan la capacidad de
un espermatozoide maduro para lograr el paso inicial de la
fecundacion, una de estas pruebas utiliza acido hialurénico.
La deteccion de otras sustancias puede deteriorar la capaci-
dad fecundante de los espermatozoides. Las mas estudiadas
han sido creatinincinasa y los radicales libres de oxigeno.

6.2.3.7 Evaluacion genética

Las alteraciones genéticas pueden modificar la produccion
de espermatozoides o los conductos de transporte. Las
causas genéticas mas frecuentes en el varon infértil son
las mutaciones asociadas a la fibrosis quistica con ausencia
de conductos deferentes, alteraciones cromosémicas que
resultan en deterioro de la espermatogénesis y las micro-
deleciones del cromosoma Y asociadas con alteracion en
la espermatogénesis de manera aislada.

Los varones con azoospermia no obstructiva u oli-
gospermia severa, deben ser informados del potencial de
anormalidades genéticas asociadas a su condicion. En estos
casos, antes de programar un tratamiento con técnicas de
reproduccion asistida como la inyeccion intracitoplasmica
de espermatozoide (ICSI), deberan contar con un cariotipo,
analisis del cromosoma Y, asi como consejo genético.

6.2.3.8 Mutaciones del gen de la fibrosis quistica

Existe una fuerte asociacion entre la ausencia bilateral de
los conductos deferentes (en inglés, CBAVD) y la muta-
cion del gen regulador de conductancia transmembrana
de la fibrosis quistica (en inglés, CFTR) localizado en el
cromosoma 7. De hecho, casi todos los varones con fibrosis
quistica clinica presentan CBAVD y aproximadamente
60-70% de los varones con CBAVD (sin fibrosis quistica
clinica) tienen alteraciones en el gen regulador de conduc-
tancia transmembrana de la fibrosis quistica.
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En caso que se planee utilizar una muestra espermatica
de un varén con CBAVD, se debe practicar una prueba
genética para mutaciones de CFTR en la pareja (mujer).
Si la mujer resulta positiva para una mutaciéon en esta
prueba, el varon debera practicarse la prueba también. Si
la mujer resulta negativa para mutacion en esta prueba, la
aplicacion de esta prueba en el vardn es opcional.

6.2.3.9 Anormalidades cromosomicas

La frecuencia de anormalidades cromosdmicas es inversa-
mente proporcional a la concentracion espermatica; es decir,
mientas que las anormalidades cromosomicas se pueden en-
contrar hasta en 1% en la poblacion general, 5% en varones
oligospérmicos y aumenta hasta 10-15% en varones azoos-
pérmicos. Dos tercios de las alteraciones cromosomicas en
varones infértiles corresponden al sindrome de Klinefelter
(47 XXY). Sin embargo, alteraciones estructurales, trans-
locaciones e inversiones de los autosomas estan presentes
con mayor frecuencia en varones infértiles.

6.2.3.10 Microdeleciones del cromosoma Y

Este tipo de alteraciones cromosomicas son tan pequefias
que son indetectables por medio del cariotipo convencio-
nal, pero pueden detectarse mediante reaccion en cadena
de polimerasa (PCR). Coexisten en 10-15% de los varones
oligospérmicos severos y azoospérmicos. La mayoria
de estas deleciones (pérdidas) ocurren en una region del
brazo largo del cromosoma Y designada como AZF (en
inglés, azoospermic factor). La localizacion especifica
de la alteracion parece predecir el pobre pronostico de
recuperacion espermatica; se pueden encontrar esper-
matozoides en alteracion en el AZFa (proximal) y AZFc
(distal), mientras que en el AZFb (central) el prondstico
de recuperacion espermatica es muy pobre.

Con los avances cientificos y las técnicas de reproduccion
asistida de alta complejidad, como la ICSI, PESA, biopsia
testicular, etc., se ha menospreciado la evaluacion del
factor masculino alterado al grado que, en muchas oca-
siones, ni siquiera una espermatobioscopia se le solicita
a la pareja infértil.

La adecuada evaluacion del varon infértil nos permitira
diagnoésticos y tratamientos correctos, en tiempo y forma,
para lograr el objetivo final.
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Esta evaluacion, metddica y cientifica, también permite
identificar situaciones o patologias que puedan afectar la

salud del varon a corto, mediano y largo plazos.
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su caso, ofrecer el apoyo necesario para alternativas de
familia como entrar a un programa de donacioén de gametos

0, incluso, ser una pareja sin hijos.

El correcto diagnostico del vardn infértil permitira no
solo ofrecer el mejor tratamiento médico de la reproduc-
cion asitida de baja o alta complejidad, sino también, en

Cuadro 8.1 Evaluacién de parametros fisicos

Parametro

Color
Olor
Coagulacion
Licuefaccion
Viscosidad
Volumen
pH

Normal

Blanco-grisaceo
Sui géneris
Presente
Ocurre entre 10-20 min
20 mm
1.5-5.5mL
72a7.8

Cuadro 8.2 Evaluacion de parametros microscopicos

Parametro

Concentracion

Cuenta

Movilidad

Progresion anteroégrada

Morfologia normal

* OMS 1987
** OMS 1992

*** Criterios estrictos de Kruger (Tygerberg) OMS 1999.

Cuadro 8.3 Evaluacién endocrinoldgica del varon infértil

Condicion

Espermatogénesis normal

Hipogonadismo hipogonadotropico
Espermatogénesis anormal

Falla testicular/hipogonadismo hipergonadotrépico
Tumor secretor de prolactina
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FSH

Normal
Baja
Alta/ normal
Alta

Normal/baja

Alterado

Cualquier color diferente al normal
Ausencia-fetidez
Ausente
>20 min
>20 mm
<1.50>5.5mL
<7.20>7.8

Normal

>20 millones/mL

>30 millones/eyaculado

>50%
>2 (escalade 0 a4)
>50%*
>30%**
>14%***
LH T PRL
Normal Normal Normal
Baja Baja Normal
Normal Normal Normal
Alta Normal /baja Normal
Normal /baja Baja Baja
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Factor masculino

Aisaldo: 30% -- Combinado 20% -- Total 50%

Evaluacion del varén infértil

Indicaciones

Posterior a un afio de RS
normales sin contracepcion

Antes del afio factor de riesgo
en el varén

Trauma testicular, cirugia
inguinal, criptorquidia,
toxicos, calor, etcétera

Duda potencial fértil
del varén

Persistencia de infertilidad con
factor femenino corregido

Historia clinica completa

Forma sencilla de evaluar
fertilidad masculina

Interrogatorio y examen
fisico dirigidos

Dos realizadas con un mes
de diferencia

Espermatobioscopia directa:

Propésitos: Identificar

Condiciones patologicas
potencialmente tratables

Condiciones patologicas irreversibles,
manejables con TRA alta complejidad

Condiciones irreversibles que sin
indicaciones de TRA alta complejidad,
lo sean con donacion espermatica

Patologia que puede poner en riesgo
la salud o la vida del paciente

Patologia genética que pueda afectar la
descendencia en caso de recurrir a TRA

Evaluacion complementaria

Evaluacion endocrinolégica:
FSH-LH-T y PRL

Azoospermia Sec.Hipogonadismo
primario. Evaluacion genética

Hipogonadismo hipogonadotropico
Buscar tumores hipofisarios

Abstinencia: 3-7 dias

Estudios de imagenologia

Masturbacion o RS -<1 h

Leucocitos Prueba de
en semen anticuerpos
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Prueba de vitalidad

US trans-rectal y escrotal

Oras pruebas especializadas

Analisis computarizado Evaluacion
de espermatozoides genética

GINEcoLOGIA Y OBSTETRICIA DE MEXICO



Honig SC, Lipshultz LI, Jarow J. Significant medical pathology
uncovered by a comprehensive male infertility evaluation. Fertil
Steril 1994;62:1028-1034.

Sharlip ID, et al. Best practice policies for male infertility. Fertil
Steril 2002;77:873.

Koletis, P. Evaluation of the subfertile male. Am Fam physician
2003;67(10):2165-2172.

American Urological Association (AUA) and American
Society of Reproductive Medicine (ASRM). Report on

ISSN-0300-9041 Volumen 79, nim. 11, noviembre 2011

Evaluacién, diagnoéstico y tratamiento del varén infértil

evaluation of the infertile male. Fertil Steril 2006;86 (Supp
4):S202-S209.

American Urological Association (AUA) and American Society
of Reproductive Medicine (ASRM). Report on evaluation of the
azoospermic male. Fertil Steril 2006;86(Supp 4):S210-S215.
Oehninger S, Kruger T. Male Infertility, diagnosis and treatment.
1a Ed. United Kingdom, Informa Healthcare 2007;239.
Report on varicocele and infertility. The male infertility best
practicve committee of the amercn Urological association, and
the Practice Committee of the american society for Reproduc-
tive Medicine. Fertil Steril 2004;82(1):S142-S145.

753



