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RESUMEN

En los ultimos cincuenta afios la anticoncepcion se ha centralizado en la investigacion y desarrollo de
métodos anticonceptivos femeninos. Sin embargo, dado el aumento sin precedente de la poblacién
mundial y la alta tasa de embarazos no planificados surge la necesidad de buscar nuevos métodos que
demuestren ser efectivos y seguros a largo plazo para los hombres. En el mercado actual, los métodos
anticonceptivos disponibles para la poblacion masculina se limitan a métodos de barrera y vasectomia.
En el presente se encuentran en investigacion métodos no hormonales los cuales aln permanecen en
estadios iniciales y métodos hormonales que brindan la posibilidad de suprimir la espermatogénesis de
manera efectiva y reversible. No obstante, pese a que los métodos hormonales se encuentran en etapas
mas avanzadas de investigacion, ain no se encuentran disponibles en el mercado debido a que no
cuentan con evidencia cientifica que respalde su comercializacion.

PALABRAS CLAVE: anticoncepcion; planificacion familiar; espermatogénesis; andrégenos;
testosterona.

ABSTRACT
In the past fifty years, contraception has been focused in the research and development of female
contraceptive methods. However, given the unprecedented increase in world population and the high
rate of unplanned pregnancies, the need to search for new methods for male that prove effectiveness
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and long term safety have arisen. Currently the methods of male contraception available in the market
are male condoms and vasectomy. Nowadays non hormonal methods are under investigation but still
remain in premature stages. Additionally there are investigations in course for hormonal methods that
suppress spermatogenesis in a secure and reversible way; even though hormonal methods are in more
advanced phases of investigation, these methods are not yet available for popular use because they do
not have scientific evidence to support their commercialization.

KEYWORDS: contraception; family planning; spermatogenesis; androgens; testosterone.

INTRODUCCION

Se estima que la poblacion mundial se
duplicé en el siglo XX y de mantenerse este
aumento para el afio 2050 se podria superar
los nueve billones de personas en el mundo
(2); por otra parte algunos estudios arrojan
gue aproximadamente un 45% de los
embarazos en Estados Unidos no son
planeados (2,3), lo cual genera un impacto
social y econémico importante (4). Existe
una gran variedad de  métodos
anticonceptivos para mujeres con tasas de
fracaso bajas (5), no asi para hombres. El
concepto de anticoncepcidon masculina tiene
sus inicios en el siglo XVIII, con el uso del
condébn como método de barrera (5).
Posteriormente se empez0 a implementar la
vasectomia a finales del siglo XIX, como
método  quirdrgico  anticonceptivo en
criminales, ambos métodos se siguen
utilizando hasta la actualidad; (5,6), sin
embargo, para el condén se han demostrado
tasas fallo que oscilan entre un 13-18% en el
primer afio de uso (2,4), y la vasectomia
presenta el inconveniente que no es
facilmente reversible (5).

Las investigaciones y el lanzamiento al
mercado de anticonceptivos masculinos se
ha quedado rezagada en los ultimos afios,
ya que los hombres aun en la actualidad
carecen de herramientas de planificacion
tanto hormonales como no hormonales que
sean seguras, eficaces y reversibles (4). El
objetivo de esta publicaciéon es brindar al

personal de salud bases sobre la anatomia y
fisiologia  masculina; e  informacion
actualizada sobre los métodos que
actualmente se encuentran en investigacion,
su mecanismo de accion y los efectos
adversos observados a corto plazo.

METODO

Para realizar esta revision bibliografica se
utilizaron bases de datos como Pubmed,
Elsevier, UpToDate, ademas de libros de
referencia sobre el tema de revision. Los
términos empleados para realizar esta
busqueda fueron “anticoncepcion
masculina”, “planificacion familiar”,
‘espermatogénesis” y “testosterona”. Se
selecciond bibliografia publicada entre los
afos 2016 y 2021, tanto en inglés como en
espafiol. De la informacién obtenida,
finalmente se seleccioné la de mayor
importancia clinica y cientifica para
garantizar asi una revisibn del tema
actualizada y basada en la evidencia
cientifica.

ANATOMIA DEL APARATO
REPRODUCTOR MASCULINO

El sistema reproductor masculino esta
compuesto por los testiculos, un conjunto de
canales que incluye las vesiculas seminales,
la préstata y estructuras de soporte como el
escroto y el pene (7). Los 6rganos sexuales
masculinos primarios son los testiculos (8),
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los cuales se encuentran dentro de las
bolsas escrotales y contienen los tubulos
seminiferos encargados de producir los
espermatozoides (7). El epididimo es un
tibulo contorneado que se encuentra
superior a cada testiculo y se encarga del
almacenamiento de los espermatozoides
durante su maduracioén (8).

El epididimo desemboca en los conductos
deferentes, cuyo trayecto involucra el canal
inguinal y posteriormente ingresa a la
cavidad pélvica. Estos conductos reciben
inervacion simpatica del plexo hipogastrico
inferior, promoviendo contracciones
peristalticas que permiten la movilizacion del
semen durante la eyaculacion (8). Los
conductos eyaculadores se forman de los
conductos deferentes y desembocan en la
uretra prostatica (7).

Las vesiculas seminales son glandulas que
secretan un liquido alcalino, el cual contiene
prostaglandinas, fructosa y fibrinogeno (7,8).
La préstata es una glandula compuesta por
cinco l6bulos que rodean la primera porcion
de la uretra y secreta un liquido lechoso que
contribuye a la coagulacion del semen
posterior a la eyaculacion (8). La uretra es un
conducto que permite el paso de orina y
semen. Por dltimo, el pene se encarga de
depositar el semen en la vagina. Esta
compuesto por dos cuerpos cavernososy un
cuerpo esponjoso que contiene la uretra (7).

FISIOLOGIA DE LA REPRODUCCION
MASCULINA

La reproduccién masculina se encuentra
mediada por mecanismos de
autorregulacibn  tanto  positiva como
negativa, los cuales se encargan de
mantener la espermatogénesis por medio de
diversos procesos, mediados por el eje
hipotalamo-hipdfisis-testiculo  (FIGURA1)
(9). El hipotadlamo se encarga de secretar de

manera pulsatil la hormona liberadora de
gonadotropinas o0 GnRH por sus siglas en
inglés; esta hormona estimula la parte
anterior de la hipdfisis de donde se libera la
hormona foliculo estimulante y la hormona
luteinizante (FSH y LH, respectivamente)
cada 90-120 min (9,10); la LH actia sobre
las células de Leydig, lo que desencadena
una serie de procesos que finalizan en la
produccién de aproximadamente 5-7 mg de
testosterona cada dia (9); por otra parte la
FSH estimula las células de Sertoli para que
se produzca la inhibina B, un péptido
testicular que induce una autorregulaciéon
negativa sobre la glandula pituitaria para
inhibir la secrecién de FSH (10). Cuando los
niveles de testosterona se elevan sobre su
limite normal, parte de esta hormona se
convierte a estradiol por medio de la enzima
aromatasa, y es este estradiol el que a nivel
de hipotdlamo e hipdfisis causa un
retrocontrol negativo, disminuyendo asi los
pulsos de GnRH vy la secrecion de LH. (9).
Conocer el funcionamiento de este eje y su
efecto directo sobre la espermatogénesis es
fundamental para entender como actlan los
anticonceptivos masculinos principalmente
los de accion hormonal (11).
Estructuralmente los testiculos tienen dos
compartimentos; el intersticial, el cual
contiene las células de Leydig, y el de
tubulos seminiferos, formado por células de
Sertoli, siendo este Ultimo el 90% de la
composicion testicular (9). Mas
detalladamente, en las células de Leydig, el
colesterol se convierte en pregnenolona, por
la accién de la enzima CYP11A1, luego esta
pregnenolona pasa a ser 17a-
hidroxipregnenolona por medio de Ila
CYP17Al1, la CYP17 cataliza la conversion
de la 17a-hidroxipregnenolona a
dehidroepiandrosterona (DHEA), la cual
mediante la 173-HSD3 se convierte en A5-
androstendiol. Tanto el DHEA como A5-
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FIGURA 1. Fisiologia del eje Hipotalamo-hipdfisis-testiculo. Imagen de dominio publico

Hipotalamo

Secrecion GnHR
Pituitaria anterior

Células de Leydig

Retroalimentacidn
negativa
(Solo FSH)

Células de Sertoli
Inhibir la
s g g
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Mantenimiento de los drganos
reproductores secundarios
Mantenimiento de las caracteristicas
sexuales secundarias

Retroalimentacion
negativa

Secrecion de
testosterona

Deseo sexual 1T
Sintesis de proteinas en

el miasculo esquelético
Crecimiento 6seo en la
adolescencia

Fuente: Figura dedominio publico, tomada de https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Male_reproductive _hormone_chart.png

androstendiol pasan a la via de los
esteroides A4, convirtiéndose DHEA en A4-
androstenediona y la A5-androstendiol en
testosterona por la enzima 3B-HSD2 (10).
Este proceso debe ocurrir de manera que la
testosterona intratesticular se mantenga
entre 40-100 veces mas elevada que la
testosterona sérica para lograr una
espermatogénesis eficaz (2).

Ademés de la testosterona se forman
metabolitos activos como
dihidrotestosterona (DHT) y estradiol los
cuales en conjunto poseen efectos

€653

fisiologicos fundamentales en el desarrollo
como: fenotipo masculino, maduracion
sexual en la pubertad, funcién eréctil, libido,
espermatogénesis, entre otros (9).

En el compartimento tubular es donde ocurre
la espermatogénesis, la cual inicia durante la
adolescencia en masculinos sanos, y consta
de 3 fases: en la fase mitética las células
madre indiferenciadas se transforman en
espermatogonias, posteriormente en la fase
meiodtica las espermatogonias pasan a ser
espermatocitos, y al ocurrir la meiosis se
convierten en espermatides, finalmente
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estas espermatides maduran a
espermatozoides (9,12), de los cuales se
estima que se producen entre 100-120
millones al dia (9,10). Este proceso de
maduracién intratesticular dura
aproximadamente 74 dias. Adicionalmente
el transporte del esperma al epididimo y los
conductos eyaculadores requiere al menos
12-21 dias (9). Como producto final en un
espermograma normal se deben obtener
mas de 15 millones de espermatozoides por
mililitro de esperma (4).

ANTICONCEPTIVOS DE BARRERA

Los condones han sido utilizados por mucho
tiempo como método de anticoncepcion
(12); sin embargo también tienen un rol
fundamental en la prevencion de
enfermedades de transmision sexual (ETS)
(12,13), siendo este el Unico método de
anticoncepcion que brinda proteccién contra
dichas enfermedades (14).

La principal desventaja es que poseen una
baja eficacia anticonceptiva (12). La tasa de
fracaso de los condones masculinos es del
13% (12-14). Estos porcentajes son
atribuibles a uso inadecuado, inconsistente o
ruptura (12-14). Se han registrado personas
gue presentan reacciones alérgicas al latex
y sufren de irritacion en la piel (13). A
consecuencia de lo anterior, se han
desarrollado condones de poliuretano; no
obstante estos son menos efectivos que
aquellos confeccionados con latex porque
tienen un ajuste mas holgado y se deslizan
con mayor facilidad (12).

VASECTOMIA

Es un procedimiento quirtrgico ambulatorio,
en el cual se interrumpen y ocluyen los
conductos deferentes para impedir el paso
de la esperma durante la eyaculacion

(12,15). Se lleva a cabo mediante incisiones
escrotales pequefas y bajo anestesia local
(12). El tiempo de recuperacion es corto y los
pacientes pueden retornar a sus actividades
diarias en pocos dias (15). Dicho
procedimiento es considerado seguro,
efectivo y mas econdmico en comparacion
con la esterilizacién quirdrgica femenina
(15); ademas la tasa de complicaciones
asociadas es menor (12). La Asociacion
Americana de Urologia establece que la tasa
de fracaso posterior a la vasectomia es de
0.05% (14,15).

La principal desventaja es el periodo largo
para determinar azoospermia, que es de
aproximadamente 12 semanas (14). Aunado
a esto, se han descrito casos en los cuales
los pacientes presentan dolor testicular
cronico. En un estudio realizado, se
demostré que 27 de 33 pacientes con dolor
testicular postoperatorio crénico presenté
alivio de sus sintomas posterior a la
reversion de la vasectomia (12). Debido a
gue existen reportes que asocian la
vasectomia con el céncer de prostata
(12,16), se han realizado mdltiples
investigaciones que refutan lo anterior. En
una revisién y metaanalisis publicado por la
Revista de la Asociacion Médica Americana
(JAMA segun sus siglas en inglés), no se
evidencio relacion entre la vasectomia y el
cancer de préstata de alto grado o en etapa
avanzada (16). Se observé una débil
asociacion entre vasectomia y cualquier tipo
enfermedad maligna de préstata; sin
embargo es poco probable que este
procedimiento haya sido su causa, por lo que
no se debe excluir el uso de este método de
anticoncepcién masculino (16).

La vasectomia se recomienda soélo en
aguellos hombres que no deseen concebir
en el futuro. La vasovasostomia es la técnica
gue se utiliza para la reversibn de la
vasectomia y la tasa de embarazo posterior
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varia desde 50-75% (12,14). Por
consiguiente, la vasectomia no se debe
recomendar como método de
anticoncepcion totalmente reversible (12).
Actualmente, solo el condén masculino y la
vasectomia son las opciones
anticonceptivas en el mercado para los
hombres (3), por lo cual el indice de Pearl
(TABLA 1)) solo se ha calculado en estos en
la poblacion general. Los demas meétodos
aun se encuentran en estudios preliminares.

TABLA 1. Eficacia de métodos
anticonceptivos masculinos segun el indice
de Pearl

Método Eficacia con|Eficacia con
uso perfecto |uso real

Condoén 2 13
masculino

Esterilizacion 0.1 0.15
masculina

(vasectomia)

Fuente: Family planning/contraception methods [Internet].
World Health Organization; 2020 [cited 2021 Feb3].
Available from: https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/family-planning-contraception

ANTICONCEPCION NO HORMONAL
MASCULINA

Se define como aquella que no involucra la
administracion de hormonas o compuestos
gue blogueen Ila accibn o secrecion
hormonal (4,12). Estos métodos de
anticoncepcion reciben mas interés por parte
de los hombres ya que evita cualquier
impacto en los niveles séricos de
testosterona y en la funcién sexual (12).

Adjudin

Es un anti-espermatozoide que impide la
adhesion de las espermétidas a las células

de Sertoli, causando infertilidad (12). Para
aumentar la especificidad de este
compuesto, se conjugé Adjudin con un
fragmento recombinante de FSH para tener
como tejido diana las células de Sertoli
(2,12). De esta forma, fue posible disminuir
las dosis necesarias para anticoncepcion y
por ende reducir efectos adversos como
inflamacién hepatica (12). Aln se requiere
mas informacién que indique que es seguro
iniciar estudios en humanos (2).

H2-Gamendazole

Es un derivado del &cido indazol carboxilico
modifica la interaccion entre las células de
Sertoli y las células germinales (2). Se trata
de un compuesto anti espermatozoide que
impide la funcion de especializacion
ectoplasmica (4,12). Existen investigaciones
realizadas en ratas que demuestran
inhibicion de la fertilidad en aquellas que
recibieron dosis orales de H2-Gamendazole
(4,12). A dosis bajas, se evidencié que el
efecto fue reversible; sin embargo a dosis
mas altas, el impacto en la fertilidad fue
irreversible (2). A fin de iniciar ensayos en
humanos, se deben realizar investigaciones
acerca de los efectos en dosis menores para
minimizar el riesgo de toxicidad (12).

Inhibidores del &cido retinoico

La deficiencia de vitamina A desempefia un
papel importante en la infertilidad masculina
(13). Se ha desarrollado un farmaco que
actla como analogo de la
bisdicloroacetildiamina (DBAD), que puede
ser utilizado para detener la sintesis de acido
retinoico y por ende interrumpir la
espermatogénesis (13). En el estudio WIN
18,446, se administr6 DBAD a 60 hombres
con vigilancia por un afio, obteniendo
resultados positivos en cuanto a tolerancia y
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eficacia del farmaco (2,4,13). No obstante,
se evidencié una reaccion de disulfiram
(efecto antabus) severa con el consumo de
alcohol, por lo cual se detuvieron los
estudios (13). Por otro lado, BMS-189453 es
un retinoide sintético que actia como
antagonista del receptor del acido retinoico
(2). En un ensayo se administraron dosis
bajas a ratones y se evidencié su efecto
anticonceptivo reversible, sin toxicidad
sistémica (4).

Inhibidor de Ila proteasa epididimaria

(EPPIN)

EPPIN es un gen dependiente de
andrdgenos que se expresa
mayoritariamente en testiculos y epididimo
(13). Se han identificado al menos tres
funciones fisiologicas del EPPIN. Primero,
posee una importante actividad
antibacteriana y modifica la actividad
proteolitica  del antigeno  prostatico
especifico contra su sustrato seminal del
plasma SEMGL1 (2). Por otro lado, inhibe la
motilidad de los espermatozoides cuando
estos se unen al SEMG1 (6,13).

En dltimo lugar, brinda proteccion en el tracto
reproductor femenino al formar una capa
adicional que previene hiperactivacion
prematura y  maduracion de los
espermatozoides (6,13). En mudltiples
ensayos realizados, se ha demostrado que
la  inmunizacion contra EPPIN en
aproximadamente 7 de 9 primates no
humanos causo infertilidad (12). Ademas se
evidencio que este efecto fue reversible al
descontinuar las inmunizaciones (6).

Métodos vaso-oclusivos

En Asia se han realizado investigaciones con
el fin de desarrollar un dispositivo
anticonceptivo que produzca obstruccion del

conducto deferente y posteriormente pueda
ser eliminado o disuelto para brindar
reversibilidad (12,17). En la inhibicion
reversible de esperma bajo guia (RISUG por
sus siglas en inglés) se utiliza un dispositivo
de oclusién con un medicamento inyectable
en los conductos deferentes (12,13,17,18).
Bajo guia ultrasonogréafica, se instila un
copolimero de anhidrido maleico de estireno
estéril disuelto es dimetilsulféxido en el
conducto deferente (13,17); este
procedimiento permite la oclusion de dichos
conductos (12). Ademas el paso de los
espermatozoides por el RISUG, provoca un
estrés idnico y reduccion de pH que causa
dafio acrosémico y por ende les impide
fertilizar los ovocitos (18).

El RISUG posee caracteristicas positivas
gue le brindan potencial para convertirse en
un método de anticoncepcién masculino
(12,18). Entre estas ventajas, se pueden
mencionar la azoospermia temprana en
alrededor de cuatro semanas, la capacidad
rapida y efectiva de ofrecer reversibilidad en
estudios con modelos no humanos mediante
la inyeccion de dimetilsulféxido o
bicarbonato de sodio que actian como
solventes parciales, otra ventaja es la
duracién del efecto por al menos 10 afios sin
efectos secundarios importantes (18). Aun
no se cuenta con datos que respalden la
eficacia y reversibilidad en analisis clinicos a
gran escala (12). Actualmente el RISUG se
encuentra en ensayos clinicos, en espera de
ser aprobado para iniciar produccion en
masa (17,18).

ANTICONCEPCION HORMONAL
MASCULINA

La anticoncepcion hormonal masculina tiene
como objetivo reducir la produccion
intratesticular de testosterona, y de esta
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manera interrumpir la espermatogénesis vy,
por lo tanto, reducir el riesgo de embarazos
no deseados (3,4,13).

El objetivo de este método de planificacion
es alcanzar la oligospermia severa en el
espermograma, definida como una
concentraciéon de espermatozoides menor a
1 millén por mililitro de semen. Al lograr esto,
se alcanza una tasa de fallo del método (es
decir, de embarazos) aproximada del 1% por
afo, comparable con el uso correcto de las
pildoras anticonceptivas femeninas (2,4,13).
Métodos hormonales basados en
Testosterona

e Testosterona como agente Unico: la
testosterona exdgena abastece de
androgenos y estrégenos a los tejidos
periféricos. Se requieren dosis supra
fisiologicas para fines anticonceptivos,
aumentando asi el perfil de efectos
adversos de estos farmacos (3).

o0 Enantato de testosterona (ET): se
utilizé en estudios en las décadas de
los 70’s, 80’s y 90’s, demostrandose
su eficacia anticonceptiva con dosis
intramusculares (IM) semanales de
200mg. Al descontinuar su uso, se
reanudaba la espermatogénesis
normalmente (3,19).

0 Undeconato de testosterona (UT): se

estudi6 como una alternativa mas
practica que la anteriormente
mencionada, ya que por su larga vida
media se administraba
mensualmente. Con dosis de 500mg
IM cada mes, se logr6 una
anticoncepcion del 95%. La tasa de
fallo se debe a que 5% de los
hombres no lograban un

€653

espermograma  en
oligospermia severa (3).
También existe el UT via oral (VO),
sin embargo, para ser eficaz necesita
ser administrado 3 veces al dia y
causa elevaciones importantes de la
DHT, generando preocupacion por
sus posibles efectos adversos (2,3).

rangos de

0 17-Metiltestosterona: medicamento
formulado para su uso via oral, pero
con hepatotoxicidad elevada por lo
cual no se utiliza (2,3).

0 Testosterona transdérmica: en forma
de parche o gel. Esta via suele tener
pocos efectos adversos en
comparacion con la testosterona IM o
VO. Por si solos, no han logrado una
supresion  adecuada de las
gonadotropinas, por lo tanto, su
eficacia anticonceptiva no es alta.
Combinado con progestagenos si
alcanzan tasas altas de éxito (3).

0 Testosterona como implantes
subcutaneos: suelen tener una vida
atil de 3 a 6 meses, y se consiguen
concentraciones estables de
testosterona. Al igual que los
preparados transdérmicos, por si
solos no son dtiles, deben de
combinarse con algun progestageno

5.

Testosterona en  combinacion  con
progesterona: la adicién de una progestina
induce una supresion mas consistente de
las gonadotropinas, inhibiendo de una
mejor manera la espermatogénesis.
Ademaés de esto, se utilizan dosis menores
de testosterona, mejorando el perfil de
efectos adversos (3,19).
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Testosterona con Levonorgestrel: el
Levonorgestrel es una progestina con
alta potencia androgénica. Se ha
utilizado Levonorgestrel VO diario en
combinacién con ET IM
semanalmente, y también implantes
subcutaneos de Levonorgestrel junto
con UT IM (3).

Testosterona con Etonogestrel: el
Etonogestrel se convierte en su
metabolito activo Desogestrel. Se han
realizado estudios con implantes
subcutdneos de Etonogestrel en
combinaciobn con UT, demostrando
una anticoncepcion efectiva y bien
tolerada (3,19).

Testosterona con Enantato de
Noretisterona: el enantato de
Noretisterona es una progestina con
efectos antiandrogénicos y
antiestrogénicos. En combinacion con
uT logra altas tasas de
anticoncepcion, sin embargo, se
detuvieron sus estudios por su peffil
de efectos adversos (3,19).

Testosterona con  Acetato de
Medroxiprogesterona (MPA) deposito:
el MPA IM actia como una progestina
de vida media larga en mujeres, con
eficacia anticonceptiva del 97%. En
hombres se ha combinado el MPA IM
cada 3 meses con implantes de
testosterona cada 4 a 6 meses, siendo
este uno de los métodos mas
practicos por sus largos intervalos
entre cada dosis (19).

Testosterona con Nestorona: la
Nestorona tiene una alta actividad
como progestina, logrando una
significativa  supresibn de las
gonadotropinas. Se ha formulado

o Testosterona con

dicha combinacion como un gel
topico. Ademas, tiene un perfil de
efectos adversos beneficioso
(2,3,13,19). Este es de los
medicamentos que  actualmente
siguen en estudios para valorar si
eventualmente se comercializan

(2.13).

Acetato  de
Ciproterona (CPA): la CPA es un
potente antiandrogénico y progestina,
usado para el tratamiento del cancer
de prostata y para la anticoncepcion
femenina. Combinado con UT tiene
una alta eficacia de contracepcion y
es bien tolerado (3).

Desafios de la anticoncepciéon hormonal

basada en testosterona

Efectos adversos: el uso testosterona
como agente Unico, requiere de dosis
suprafisiologicas para lograr los efectos
anticonceptivos y consigo trae una serie
de efectos secundarios. El uso de
testosterona combinado con alguna
progestina  permite  utilizar  dosis
fisiol6gicas de testosterona, con un perfil
de efectos adversos mas favorable
(5,19).

Los principales efectos adversos de la
anticoncepcion hormonal masculina son:
dolor en el sitio de inyeccion (para los
preparados IM), acné (efecto adverso
méas frecuente), ganancia de peso,
fluctuaciones del animo, aumento de la
libido, cambios en el comportamiento (lo
mas frecuente es un aumento de la
agresividad), eritrocitosis 'y fatiga.
Ademas de estos, también se han
notado de manera menos consistente
cambios en el perfii de lipidos
(disminucién de la HDL y aumento de
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LDL), hipertension arterial y cambios en
la composicién corporal. Se desconoce
si pueden llegar a aumentar el riesgo
cardiovascular a largo plazo (4,5,19). Por
otro lado, la preocupacién por un riesgo
aumentado de cancer de préstata aln
existe, a pesar de que los estudios no
han mostrado datos concluyentes al
respecto (3,5,19).

Variaciones raciales: la poblacion
asiatica es la mas susceptible a lograr
oligospermia severa 0 azoospermia con
estos regimenes anticonceptivos, en
comparacion con caucésicos. No se ha
estudiado en poblacion latina ni
afrodescendiente. Se desconocen las
razones de estas variaciones
interraciales (5,19).

Tiempo para alcanzar la eficacia y la
recuperacion: dos a tres meses es el
tiempo requerido para alcanzar el efecto
anticonceptivo deseado (similar a la
vasectomia) (3,5). Lo que esto implica es
gue durante los primeros tres meses se
debe de usar otro método
anticonceptivo, el mas comunmente
utilizado es el condon, siendo este un
punto en contra para los usuarios, ya que
suele ser considerado como un largo
tiempo (5).

Estos métodos, al ser reversibles,
ofrecen la posibilidad al hombre de
suspenderlos si se busca la fertilidad.
Para los seis meses de suspension del
tratamiento, un 67% de los hombres
tienen un espermograma con mas de 20
millones de espermatozoides por mililitro
de semen, y es hasta los 24 meses que
el 100% logran lo anterior (5,19).
Factores que influyen en una reversion
mas pronta del espermograma son:
mayor edad, etnia asiatica, corta

duracion del tratamiento, tratamientos
con corta vida media, concentraciéon
previa de esperma alta, rapida supresion
de la espermatogénesis y menores
concentraciones de LH antes del
tratamiento (5,19).

Variaciones en la espermatogénesis: por
un mecanismo desconocido, se ha
notado que durante el uso de este tipo de
anticoncepcion pueden haber breves
periodos con aumento en la produccion
de espermatozoides, aumentando en
esos momentos el riesgo de embarazos
no deseados. A esto se le llama “rebote
de la espermatogénesis” (5).

Métodos hormonales libres de Testosterona

Antagonistas GnRH: Son farmacos
potentes a la hora de suprimir las
gonadotropinas, logrando esto en pocas
horas tras su administracion. Se ha
estudiado el uso de un antagonista de
GnRH, llamado Nal-Glu, en
combinacién con ET, pero no demostré
una mejor eficacia contraceptiva que ET
por si solo.

También se ha investigado el Cetrorelix
con 19-Nortestosterona, pero como
efectos adversos se constatdé una
reaccion anafilactica grave. Hasta la
fecha no se ha estudiado la posibilidad
de utilizar estos farmacos como agentes
inductores iniciales para la supresién de
la espermatogénesis, y posteriormente
utilizar solo testosterona para mantener
dicha condicién (3,5).

Nuevos andrégenos

o 7a-Metil-19-nortestosterona
(MENT): es un andrégeno que
solamente se aromatiza y actla
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sobre el receptor de estrdgenos,
evitando los efectos sobre Ila
prostata. Hasta el momento se han
logrado resultados positivos, pero
se debe de optimizar la dosis y su
via de administracién (2-5).

Undeconato de Dimethandrolona
(DMAU): molécula que in vivo se
transforma a su droga activa,
Dimethandrolona, que se une
directamente al receptor
androgénico 'y  receptor de
progesterona, logrando con un solo
agente todo el potencial
anticonceptivo necesario. Se esta
formulando como un agente VO,
constituyendo una “pildora
masculina”, analoga a los
anticonceptivos orales femeninos.
En los estudios que se han
realizado, el DMAU ha logrado
reducir las gonadotropinas y la
testosterona a niveles efectivos de
contracepcion, sin causar
importantes efectos de
hipogonadismo (como disminucion
de la libido o disfuncion eréctil).

El farmaco tiene efecto androgénico
fuera de los testiculos, por lo que se
ha observado que los usuarios
pueden desarrollar ganancia de
peso, eritrocitosis, reduccion del
HDL y acné. También se esta
estudiando una presentacion
inyectable que se coloca cada 3 a 6
meses (2-5,13,19).

11B-Metil-19-nortestosterona  17(3-
dodecylcarbonato  (113-MNTDC):
agente con actividad de andrégeno
y progestageno, en presentacion
VO. También se ha demostrado su
alta tolerabilidad y eficacia en

estudios preclinicos, con un perfil de
efectos adversos similar al DMAU,

por lo cual su potencial como
“pildora masculina” podria
desarrollarse en los préximos afios
(2,4,19).
CONCLUSIONES
La anticoncepcibn masculina tiene el

potencial de generar un impacto en el
aumento poblacional desmedido y los
embarazos no planificados debido a que
existen nuevas opciones de anticoncepcion
gue permiten que los hombres puedan
desempefiar un rol activo en la planificacion
familiar.

Los métodos anticonceptivos masculinos
hormonales han comprobado ser efectivos,
seguros a corto plazo y reversibles; no
obstante es necesario realizar estudios
randomizados controlados y metanalisis,
sobre su uso en poblaciones mas
heterogéneas para determinar su seguridad
a largo plazo y que de esta forma obtengan
la aprobacién reglamentaria necesaria para
su comercializaciobn. A su vez, las
herramientas anticonceptivas no
hormonales evidencian un futuro prometedor
en sus estudios preclinicos; pese a esto, se
requieren mas analisis para iniciar las
pruebas en humanos.

En la actualidad, la aceptacion de métodos
anticonceptivos masculinos  novedosos,
reversibles y seguros tiene la capacidad de
revolucionar la planificacion familiar en el
mundo; a pesar

de esto, se deben superar desafios que
requieren de esfuerzos econdmicos
mediante el apoyo financiero de entes
publicos o privados, puesto que se trata de
un tema de salud publica.
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