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RESUMEN

El hallazgo de parametros seminales anormales en un varén derivado a
una clinica de fertilidad, después de haber tenido relaciones sexuales no
protegidas con su pareja por un ano o mas, es un criterio objetivable de
gran relevancia para considerar el factor masculino de infertilidad; lo cual
constituye un problema de salud, ya que aunque no atenta contra el
bienestar fisico, es potencialmente negativo para el equilibrio psicosocial.

Con este trabajo se pretende estudiar las alteraciones en el
espermiograma basico y sus factores asociados mas importantes en los
pacientes que acudieron al centro de reproduccion asistida Innaifest entre
enero del 2017 y julio del 2018. Ecuador carece de datos de referencia
propios sobre infertilidad masculina y alteraciones de los parametros
seminales; por lo que mediante su conocimiento se aportara informacion
epidemioldgica exclusiva a cerca de este ambito de la salud reproductiva.

Trabajo de investigacion no experimental, transversal, descriptivo vy
retrospectivo en donde se estudiaron ciertos factores relacionados con el
estilo de vida, demograficos, medioambientales y clinicos con respecto a
las alteraciones en los parametros seminales en 221 pacientes; tomando
como referencia los valores y siguiendo los métodos estandarizados de la
guia actualizada (2010) de la OMS para el analisis del semen.

Se encontr6 que el 41% de la muestra tenia alteraciones en el
espermiograma; de las cuales la oligozoospermia y la
oligoteratozoospermia fueron los tipos de alteraciones mas comunes.
Ademas se descubrié que existe asociacion entre el sobrepeso y
obesidad y las alteraciones en el espermiograma, factor que se determiné
como predictor de una mala calidad seminal segun el modelo de regresién
logistica

vii



CAPITULO 1

1.1 Antecedentes

Existen varias publicaciones internacionales que abordan el
problema de la salud reproductiva masculina, por ejemplo; Harlev et al.
publicaron una revisién sobre el tabaquismo y la infertilidad masculina (1),
Lalinde Acevedo et al. recopilaron los principales aspectos relacionados
con el efecto del estilo de vida, en especial de la actividad fisica y el
sedentarismo, sobre la calidad seminal (2); y por su parte, Katib publico
en la Revista Central Europea de Urologia una revision de PubMed sobre
los mecanismos fisiolégicos y clinicos que ligan la obesidad a la
infertilidad masculina (3). A esto le acompana el uso frecuente en la
actualidad de técnicas de reproduccion asistida (4); asi como de un
porcentaje mundial estimado de parejas con problemas de fertilidad del
15% (5).

Respecto a las causas de infertilidad en la pareja, encontramos que
del 20 al 40% se debe a un factor masculino, asi como a un problema
tanto del hombre como de la mujer (6). El anélisis del semen es uno de
los primeros pasos importantes en la valoracion del paciente infértil; por
tanto, cualquier alteracion en los parametros es un criterio fundamental a
considerar como posible causa. Lo mencionado deja claramente reflejado
el rol importante que cumple el estudio epidemioldgico de las alteraciones

en el espermiograma (7) (8).

Hay casos de disminucion de la calidad espermatica en donde se
detectan causas organicas y fisiolégicas claramente relacionadas. Por

ejemplo: la infeccion de una glandula accesoria (9), el varicocele (10) o la



infeccion viral espermatica (11). Sin embargo, existen también
ciertos factores demograficos, adquiridos y ambientales; como la edad a
la que se inicia la busqueda de descendencia, la obesidad o el
tabaquismo (5). La asociacion de dichos factores con la alteracion de los
parametros seminales, pese a no estar muy documentada como las otras
causas mencionadas al principio, esta siendo muy estudiada en los
ultimos afos; ya que como se sefiala en un articulo que examina la
asociacion entre los factores modificables del estilo de vida y los
principales parametros del estudio del semen, el incremento de la
tendencia de la infertilidad masculina observada actualmente puede estar

vinculada en cierta parte a estos factores (12).

La revision bibliografica del tema mostré también la relacién entre
los factores que afectan los parametros del espermiograma basico y las
diferentes sociedades y areas geograficas. Segun mencionan Sohrabvand
et al. en su investigacion de los factores asociados que pueden tener un
rol en la infertilidad de hombres iranies, existen muchos tipos de
condiciones ambientales vinculadas a la conducta reproductiva que
modifican la prevalencia de infertilidad, asi como sus causas, en las
diferentes regiones del mundo. Segun este estudio, dichas diferencias se
ven marcadas en dos grandes grupos: paises desarrollados y en vias de

desarrollo (6).

Un estudio caso-control sobre los factores de riesgo de infertilidad
masculina en 268 hombres de Shiraz-Iran manifiesta que en paises en
vias de desarrollo, como el nuestro, hay una incidencia mucho mas
grande de infertilidad debida a factores de riesgo prevenibles, los cuales
pueden llegar a desencadenar mecanismos que afectan la calidad
espermatica, donde a su vez el tratamiento se dificulta mas (13). Entre los
principales factores de riesgo modificables se encuentra la edad, que

pese a que su efecto sobre la fertilidad masculina no esta completamente



esclarecido como sobre la femenina, ha demostrado disminuir la calidad
del esperma y de la funcion testicular (7); lo cual supone el riesgo de que
la descendencia presente problemas como anormalidades genéticas,
cancer o autismo, la mayoria de ellos con edades paternas mayor de 50

afos (14).

Otros factores modificables a tener en cuenta son la obesidad y el
tabaquismo. No existen estudios que confirmen que todos los hombres
obesos tiene problemas de fertilidad; sin embargo, en los que los tienen
se ha observado un incremento en la incidencia de oligozoospermia y
astenozoospermia (15), aunque muchos de los mecanismos por los
cuales se produce son reversibles (3). Finalmente, en cuanto al tabaco,
un estudio demuestra una correlaciéon entre el tabaquismo y el estrés
oxidativo de los espermatozoides; lo que a su vez produce cambios

genéticos y epigenéticos, disminuyendo la funcion espermatica (1).

Se encontré poca evidencia de articulos publicados en Ecuador
sobre la salud reproductiva, de cifras estadisticas de prevalencia y de
caracterizacién de factores de riesgo. Especificamente se encontraron
sblo dos trabajos, uno cuyo objetivo fue demostrar la relacion entre el
sobrepeso y la obesidad con 109 casos (91 mujeres y 18 hombres) de
infertilidad registrados en el Hospital Teodoro Maldonado de Guayaquil
(16), y otro descriptivo sobre la relacion entre el varicocele e infertilidad en

el Hospital Naval de Guayaquil (17).

1.2 Descripcién del problema

La descendencia biolégica para la mayoria de personas
procedentes de paises cultural y religiosamente conservadores como
Ecuador, debido a estandares sociales y culturales, representa una pieza

clave para el equilibrio personal y familiar (18). Sin embargo, esto no



siempre puede darse de manera espontanea y exitosa. La infertilidad es
un claro ejemplo de ello, la cual prevalece en un 15% de las parejas a
nivel mundial (19) y el factor masculino, ya sea como unica causa 0 como
factor compartido con la femenina, representa casi la mitad de estos
casos (20). Lo mencionado anteriormente constituye un problema de
salud, ya que aunque no atenta contra el bienestar fisico, es

potencialmente negativo para el equilibrio psicosocial (18).

El hallazgo de parametros seminales anormales en un vardn
derivado a una clinica de fertilidad, después de haber tenido relaciones
sexuales no protegidas con su pareja por un afo 0 mas, es un criterio
objetivable de gran relevancia para considerar el factor masculino de
infertilidad (8).

Con este trabajo se pretende estudiar las alteraciones en el
espermiograma basico y sus factores asociados mas importantes en los
pacientes que acudieron al centro de reproduccion asistida Innaifest entre
enero del 2017 y julio del 2018. Algunos de estos factores, que a su vez
se derivan del estilo de vida; como el sedentarismo, la obesidad y el
tabaquismo; han aumentado a lo largo del tiempo. Segun la Encuesta de
Salud y Nutricion (Ensanut) 2011-2013, en Ecuador el 41% de la

poblacién presenta sobrepeso y el 22% obesidad. (16)

Se ha evidenciado variabilidad en el patron de alteraciones en el
semen entre las diferentes regiones del mundo (5), al dividirlas en paises
desarrollados y en vias de desarrollo, donde el tratamiento suele ser mas
dificil y la frecuencia de causas prevenibles cobra mayor relevancia (13).
Ademas, Ecuador carece de datos de referencia propios sobre infertilidad

masculina y alteraciones de los parametros seminales; por lo que



mediante su conocimiento se aportara informacién epidemiologica

exclusiva a cerca de este ambito de la salud reproductiva (21).

1.3 Justificacién

Segun datos proporcionados por la Agencia Publica de Noticias del
Ecuador y Suramérica, Andes, la Red Latinoamericana de Reproduccion
Asistida (institucion cientifica y educacional que reune mas del 90% de los
centros que realizan técnicas de reproduccién asistida en Latinoamérica)
registr6 que en Ecuador 1.300 nifos fueron concebidos por técnicas de
reproducciéon asistida entre 1990 y 2014. En relacion a lo anterior, el
doctor Julio Urresta, especialista en el tema, manifesté que el porcentaje
de parejas infértiles en Ecuador es alrededor del 12 al 15%, semejandose
al registrado en otros paises de Latinoamérica (22). Sin embargo,
Ecuador carece de datos o estudios epidemioldgicos referentes al tema.
(21).

Los derechos reproductivos son considerados derechos humanos
universales. Por esta razon, a través del Plan Nacional de Salud Sexual y
Salud Reproductiva 2017-2021, el Ministerio de Salud Publica del
Ecuador atiende como prioridad las carencias en este campo de la salud.
El documento mencionado anteriormente manifiesta la necesidad de
recolectar datos en este ambito con el fin de lograr un sistema de registro
nacional apto (23). Por tanto, el analisis de las alteraciones en el
espermiograma y de sus factores asociados se considera de relevancia,
dado que se aportara estadistica exclusiva para la salud reproductiva
(21).

La asociacion del sobrepeso u obesidad con la calidad seminal no
es un tema totalmente esclarecido (24). En un estudio del 2014 que

evalud a 162 hombres que acudieron a un centro de fertilidad en México



se concluyd que el indice de masa corporal no influyé negativamente en
el resultado del espermiograma de dichos pacientes (25). Sin embargo,
existen otras investigaciones que revelan que el sobrepeso y la obesidad
afectan el ADN de los espermatozoides; e incluso se evidencia la relacion
entre el Sindrome Metabdlico y la funcion reproductiva masculina (24).
Razon por la cual, es importante analizar dicha asociacion en los sujetos

del presente estudio.

Finalmente, a través del estudio epidemiolégico de factores
derivados del estilo de vida y su relacion con las alteraciones del
espermiograma, esta investigacion podria ayudar para la elaboracion de
estrategias de tratamiento costo-efectivas basadas en la prevencién de
una mala calidad espermatica a nivel de la atencion primaria de salud asi
como en la promocion de un elevado potencial fértil masculino entre los

ecuatorianos.

1.4 Objetivos

1.4.1 Objetivos generales

Analizar las alteraciones en el espermiograma basico y los factores
asociados en los pacientes evaluados en el centro de reproduccién
asistida INNAIFEST entre enero del 2017 y julio del 2018.

1.4.2 Objetivos especificos
* Determinar la prevalencia de los pacientes masculinos que
acudieron al centro de reproduccion asistida INNAIFEST entre enero

del 2017 y julio del 2018 con alteraciones en el espermiograma basico.



* |dentificar la frecuencia de los tipos de alteraciones
presentes en los pacientes masculinos con alteraciones en el

espermiograma basico.

* Determinar la prevalencia de ciertos potenciales factores de
riesgo en los pacientes masculinos con alteraciones en el

espermiograma basico.

* Analizar la asociacion de factores relacionados con el estilo
de vida, demograficos, medioambientales y clinicos encontrados en
los pacientes con la existencia de alteraciones en los parametros del

espermiograma basico.

1.5 Hipétesis de la investigacion

Existe asociacion entre factores de riesgo modificables; como la
obesidad y el sobrepeso, el consumo de alcohol, el consumo de tabaco y
la exposicion a sustancias toxicas en el ambiente laboral; y la existencia
de alteraciones en los parametros del espermiograma basico de los
pacientes masculinos evaluados en el centro de reproduccion asistida
INNAIFEST entre enero del 2017 y julio del 2018.



CAPITULO 2

2.1 Eyaculacién

La eyaculacién (también conocida como reflejo de la eyaculacion)
hace referencia a la expulsion de semen por la uretra, lo cual ocurre en
condiciones normales, una vez alcanzado el orgasmo. Es un proceso
fisiologico desencadenado por accién neuromuscular durante el ciclo de

respuesta sexual humana (26).

2.2 Anatomia y fisiologia relacionada con la eyaculacion

Los 6rganos reproductores masculinos estan formados, entre otros
elementos, por un sistema secretor (encargado de la formacion de
espermatozoides y de liquido seminal) y por un sistema excretor (para

conducir los productos de secrecion hasta el exterior) (27) (28).

2.2.1 Testiculo

Controlado por el eje hipotalamo-hipofisario (29); el testiculo es un
organo par constituido por tubulos seminiferos, los cuales alojan las
células germinales (dan origen a los espermatozoides a través de la
espermatogénesis) (28) (29) y las células de Sertoli (células de sostén
controladas por la FSH y la testosterona, y vitales para la produccién de
esperma) (30), e intersticio, donde se encuentran las células de Leydig.
Se considera el érgano principal del aparato reproductor masculino debido
a su funcién de espermatogénesis y productora de testosterona (células
de Leydig) entre otras hormonas masculinas. Esta alojado en el saco
escrotal, el cual lo mantiene a una temperatura adecuada para la

produccion de espermatozoides (28) (29).



2.2.2 Glandulas accesorias

Las vesiculas seminales son las glandulas que mas contribuyen al
volumen del eyaculado; su producto de secrecion , de pH basico, aporta
fructosa (combustible de los espermatozoides), flavonoides vy
prostaglandinas (27). Le sigue la prostata (pH acido); que con una
secrecion rica en fosfatasas, acido citrico y zinc, sirve para iniciar la
movilidad progresiva del espermatozoide con el fin de que pueda moverse
a través del moco cervical y llegar al sitio de la fecundacién (28). En
ultimo lugar se encuentran las glandulas del bulbo (Cowper) y de la
mucosa (Littré) uretral, cuyo producto sirve como lubricante de la uretra

previo a la eyaculacion (27).

2.2.3 Sistema excretor

En contacto con el testiculo se encuentra el epididimo, conformado
por cabeza, cuerpo y cola. En él, los espermatozoides llegan a través de
los tubulos rectos del testiculo para terminar de madurar y se almacenan
(28). Luego se encuentra el conducto deferente, que unido a la cola del
epididimo, almacena y transporta los gametos hasta el conducto
eyaculador (formado por la unién al conducto de la vesicula seminal). A
su vez, el conducto eyaculador se comunica con la uretra prostética,
donde los espermatozoides se unen a su secrecion rica en zinc y acido
citrico durante la primera fase de la eyaculacion, para luego ser

expulsados hacia el exterior a través de la uretra peneana (28) (31).

2.2.4 Etapas de la eyaculacién

Emision

El objetivo de esta fase es concentrar el semen en la uretra
prostatica. Por un lado, la contraccién de los conductos deferentes logran
transportar los espermatozoides desde el epididimo; y por el otro, la

contraccion de las glandulas seminales accesorias (prostata y vesiculas
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seminales) expulsan sus productos de secrecion a través de los
conductos eyaculadores. Por su parte, las glandulas uretrales lubrican la
uretra. Esta fase se encuentra regida por el sistema nervioso autonomo
simpatico dorsolumbar (T12-L2) (27).

Camara de alta presion

Se crea un gradiente de presion en la uretra prostatica debido al
cierre de sus esfinteres (27). Como resultado, se produce una sensacion
de inevitabilidad de la eyaculacion (26). Esta fase se encuentra regida por

el sistema nervioso simpatico y parasimpatico (27).

Expulsion

Debido a la contraccion de los musculos perineales, de la base del
pene y de la uretra el semen acumulado en la uretra prostatica se
proyecta hacia al exterior; a través de la apertura del esfinter externo y
gracias a que el interno permanece cerrado. La expulsion del semen de
forma discontinua a través del meato urinario se produce gracias a
contracciones ciclicas de la uretra peneana (26) (27). Es importante
mencionar que el esfinter interno del cuello de la vejiga urinaria se

encuentra cerrado en todo este proceso (26).

2.2.5 Mecanismos de la eyaculaciéon

El reflejo fisioloégico de la eyaculacion se produce gracias a la
interaccidn de procesos nerviosos, hormonales y vasculares. Intervienen
tanto centros cerebrales como la médula espinal. De igual manera hay
una interaccion entre receptores periféricos, vias aferentes, eferentes y el
sistema limbico (tracto espino-talamico y talamo). A nivel cortical ejercen
efecto los neurotransmisores dopamina (excitador) y serotonina
(inhibidor). Las vias eferentes trabajan a través del sistema nervioso
simpatico (nervio hipogastrico), controlando la fase de emision; vy
parasimpatico (nervio pudendo interno), controlando la fase de expulsion
(26) (27).

11



2.3 Semen

También conocido como eyaculado. Sustancia liquida, con cierta
viscosidad de color gris claro o blanquecino. Tiene un volumen
aproximadamente de 1,5 a 4 ml, aunque su produccion va disminuyendo
a medida que aumenta la edad y depende también de la frecuencia de
eyaculacion. Lo conforman dos partes: el liquido seminal (65% aporta las
vesiculas seminales, 30% la prostata y 5% el epididimo) y los
espermatozoides (50-150x10°) que se incluyen dentro del 5% que aporta

el epididimo a la constitucion del semen (27) (28).

Es importante mencionar las diferentes caracteristicas que el
eyaculado puede presentar segun la fase de la eyaculacidon en la que este
se obtenga para ser estudiado. Como ya se menciond antes; existe una
fase pre-eyaculatoria, donde se emite la secrecion de las glandulas
uretrales; una fase previa, donde el semen es mayormente de origen
prostatico; una fase principal, donde la secrecibn es rica en
espermatozoides; y una terminal, que aporta la secrecion de las vesiculas

seminales (27).

2.4 Espermiograma

El espermiograma, espermatograma o analisis del semen, debido a
la estrecha relacion encontrada entre la funcion espermatica y la fertilidad
masculina (32), actualmente es considerada la prueba mas importante en
la valoracién clinica de los problemas de fertilidad en el hombre. En él se
estudian tanto parametros macroscopicos como microscoépicos, de una
forma mundialmente estandarizada a través de los requisitos marcados
por el manual de laboratorio para la examinacion y el procesamiento de

semen humano de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) (33).
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En el examen macroscopico se evalla, el volumen, la apariencia, la
viscosidad, la licuefaccién y el pH. Mientras que en el microscopico; el
numero, la movilidad, la morfologia espermatica y la presencia de otros
cuerpos celulares (34). Entre un paciente y otro puede haber una
variacion de dichos parametros, aun bajo las mismas condiciones de
recogida de la muestra y preparacion previa al examen; por lo que se
recomienda la realizacion de al menos dos espermiogramas antes de

emitir cualquier juicio clinico (32).

Se considera importante mencionar las limitaciones de este
estudio, las cuales derivan del hecho de ser incapaz de predecir la
capacidad de fecundacioén de los espermatozoides individuales que llegan
hasta el sitio donde se encuentra el ovocito (35). Es decir, no puede
definir con precision el potencial fértil de los sujetos de estudio (36) . Por
esta razon, actualmente se estan desarrollando pruebas computarizadas
para analizar el semen, conocidos como CASA (Computer Aided Sperm
Analysis), los cuales pueden determinar cuantitativamente con gran
precision la movilidad del espermatozoide; asi como su concentraciéon. Sin
embargo, estos instrumentos sofisticados a su vez se ven limitados por la
susceptibilidad a diversos factores, los cuales dependen de la muestra y
de los materiales utilizados; asi como por sus costos, por lo que su uso a

nivel asistencial aun no ha sido extensamente reportado (35).

2.4.1 Toma de muestra para la realizaciéon del espermiograma
La recogida de la muestra para fines diagnosticos debe seguir un
protocolo estandarizado como lo marca la OMS (37), para ser

considerada valida. Las recomendaciones son las siguientes:

- Entre minimo 2 y maximo 7 dias de abstinencia
sexual.

- El lugar de la recoleccion debe ser una habitacién privada
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cerca del laboratorio.

Método de obtencién por eyaculacion.

Informar al paciente de que se debe recolectar el semen en
su totalidad y que la pérdida de una fraccion, por pequefia
que sea, debe ser informada.

Debe constar un reporte con el nombre completo, fecha de
nacimiento y periodo de abstinencia del paciente; asi como
con la fecha y hora de obtencién de la muestra, la mencion
de que esta se recogié en su totalidad o que se perdio
alguna fraccion, cualquier dificultad en la obtencion y el
intervalo de tiempo entre la obtencién y el analisis del
semen.

El recipiente de recoleccién debe estar limpio y ser de boca
ancha, de plastico o vidrio y elaborado con materiales que se
comprobaron que no sean toxicos para los espermatozoides.
Una vez obtenida la muestra se debe etiquetar y se

mantenida en una temperatura entre 20 y 30 °C.

2.4.2 Examen macroscopico

Su importancia es la de detectar alteraciones en el funcionamiento

de las glandulas accesorias (glandula prostatica, vesiculas seminales vy

glandulas bulbouretrales). Una vez recogida la muestra de semen, esta es

mantenida en reposo idealmente 30 minutos (rango de 15 a 45 minutos) a

37 °C (34). Es muy importante no dejar pasar una hora para prevenir

deshidratacion o cambios de temperatura, los cuales alteraran la calidad

espermatica (37).

Color

Se considera un semen de color normal aquel que es blanquecino

o gris claro. Entre sus principales variaciones se encuentran la
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leucocitospermia (amarillento) y la hemospermia (rojizo/amarronado).
Cabe recalcar que el consumo de farmacos y vitaminas pueden reflejar

cambios de color (32).

Aspecto

Esta caracteristica permite hacerse a la idea de la concentracion
del semen, el cual ser& mas opaco mientras mas células
(espermatozoides) tenga en suspension (32). Se considera normal un

aspecto opaco (37).

Licuefaccion

La determinacion de este parametro es la causa por la cual se
debe esperar media hora para iniciar el examen macroscopico; ya que
inmediatamente después de la eyaculacion se muestra como una masa
coagulada semisdlida (37). A medida que el tiempo transcurre (entre 5y
40 minutos) el semen se transforma en un producto acuoso homogéneo
con pocos restos de coagulacién, pasando por un estado de mezcla
heterogénea. Si a los 60 minutos no llega al estado final antes
mencionado, se considerara como licuefaccion incompleta o anormal.
Esto debera ser registrado; y aunque carece de significancia clinica,
dificultara el examen microscopico, por lo que la muestra debera ser

tratada enzimaticamente (32).

Volumen

La determinacién del volumen del eyaculado es importante para
determinar el numero total de células (espermatozoides y otros tipos

celulares) en la muestra (37). Este parametro dependera casi
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exclusivamente de las vesiculas seminales y de la prostata. EI método
mas usado se denomina “por pesada”, en el cual se recolecta el semen
en un recipiente pre pesado y se vuelve a pesar conteniendo la muestra.
Teniendo en cuenta que la densidad es 1g/ml, el volumen sera igual al
peso (32).

Se considera un valor normal mayor o igual a 1,5 ml. Ante
volumenes menores se podria pensar en obstruccion de un ducto
eyaculador, ausencia congénita bilateral del conducto deferente,
eyaculacién retrograda parcial, deficiencia androgénica o simplemente en
un problema en la recoleccion de la muestra. En caso de inflamacion
aguda se puede registrar un gran volumen de semen por la presencia de

exudado activo (37).

Viscocidad

Para que este parametro sea valorable debe ser determinado una
vez completada la licuefaccion (32). Se puede hacer de dos formas: 1)
Utilizando una pipeta Pasteur se dejan caer gotas. Si al pipetear la
muestra esta forma filamentos de mas de 2 cm, la viscosidad se
considera anormal. 2) Introduciendo una vareta de vidrio en la muestra se
observa lo que pasa al retirarla del recipiente. Si al retirar la varilla se

forman filamentos de mas de 2 cm, la viscosidad esta alterada (37).

pH

La secrecion prostatica es acida, por su parte, la secrecion de las
vesiculas seminales es alcalina; por tanto el equilibrio entre ambos tipos
de secreciones es lo que da el nivel de pH del semen, el cual tiene como

limite inferior 7,2 (siempre una vez ocurrida la licuefacciéon y no

16



transcurrido mas de una hora desde la eyaculacion) (32). Valores
menores de 7 se asocian a las mismas causas de disminucion del
volumen antes mencionadas; mientras que valores muy elevados no

tienen relevancia clinica (37).

2.4.3 Examen microscopico

Esta parte del analisis del semen se orienta a evaluar la funcion
testicular, de los conductos excretores y del epididimo (34). El primer
paso es mezclar bien la muestra, pero sin movimientos bruscos, con
cuidado de no formar burbujas (dificulta el examen) y con la ayuda de una
pipeta Pasteur. Luego se deposita un volumen de semen lo
suficientemente pequefio como para formar una pelicula de 20 um de
profundidad ente el cubreobjetos y el portaobjetos (32). Cabe recalcar la
importancia de hacer un duplicado con el fin de limitar los errores por la
heterogenicidad de este tipo de muestra (37), por tanto los resultados de
cada parametro se expresan segun los promedios de los porcentajes de
cada duplicado. La validacién del duplicado esta dada por unos valores
pre-establecidos de la diferencia necesaria entre los dos porcentajes. De
no cumplirse aquello, se desechard ambas muestras y se obtendran unas

nuevas (32).

Una vez aceptados los duplicados se procede a la identificacion de
elementos distintos a los espermatozoides como leucocitos, filamentos de
moco, cristales, hematies y microorganismos; asi como de
espermatozoides agrupados o aglutinados (32). Esta valoracion se hace
por medio de un microscopio de contraste de fase con aumento de 100x,
lo mismo que se usa desde el momento de la seleccidn de los duplicados.
La agregacion corresponde a la union de espermatozoides inmoviles
entre si 0 a de espermatozoides madviles a el moco del semen. No tiene

relevancia clinica. La aglutinacién, lo cual infiere la presencia de auto-

17



anticuerpos e interfiere en la valoracién de los parametros microscopicos,
se refiere a la unién de espermatozoides moéviles entre si. Su registro se
hace en funcion del grado (segun el numero de células involucradas) y del

sitio de unién (37).

Motilidad espermatica

Se pasa a mayor aumento (400x) para determinar la movilidad;
clasificandolos en espermatozoides con movilidad progresiva (normal si
hay 32% o mas), no progresiva (normal si la suma de espermatozoides
con movilidad progresiva y no progresiva es mayor o igual al 40%) e
inmoviles, y las diluciones para el estudio de la concentracion. En la
actualidad se estan usando unas camaras llamadas Cell-vu® slide para
examinar la motilidad y la concentracién sin necesidad de diluir la muestra
de semen (32). Cabe recalcar que los resultados de células con movilidad

progresiva se relacionan con la tasa de fertilidad (37).

Concentracion de espermatozoides en el semen

En primer lugar es importante explicar la diferencia entre los
términos “numero total de espermatozoides” y “concentracion de
espermatozoides” en el eyaculado. El primero, en condiciones normales y
siguiendo los protocolos adecuados de recogida de la muestra, refleja la
capacidad de espermatogénesis de los testiculos y resulta d ela
multiplicacion de la concentracion por el volumen del semen. Por su parte,
el segundo, no esta influenciado por la funcion testicular; sino mas bien
por la funcién secretora de las vesiculas seminales y la prostata.
Representa el numero de espermatozides por ml (32). Ambos parametros

se relacionan con la eficiencia y la tasa de embarazo (37).
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El procedimiento consiste en colocar la muestra diluida, como se
explico anteriormente, en un hemocitometro (cdmara de Neubauer) vy
evaluar entre 10 y 15 minutos (se deben contar solo espermatozoides con
cabeza y cola) (32). Es recomendable contar al menos 200
espermatozoides por duplicado para reducir los errores de muestreo y
tener un mayor intervalo de confianza. Los resultados deben registrarse
con lo anterior mencionado en el caso de que se logren contar menos de
200 células. El limite inferior de los valores de referencia para la
concentracion y el numero total de espermatozoides en el semen es
15x10° espermatozoides/ml y 39x10° espermatozoides por eyaculado

respectivamente (37).

Morfologia de los espermatozoides en el semen

Este parametro es considerado parte esencial del analisis del
semen, ya que un resultado normal puede llegar a ser un criterio mayor
de buena calidad seminal (38) e incluso es tomado como indicador de la
capacidad fertilizante en el espermiograma (39). Por otro lado cabe
mencionar la gran variabilidad de los resultados, lo cual se cree que es
producto de la adaptacion a condiciones bajo las cuales la célula funciona

con el fin de sobrevivir en los diferentes ambientes de fertilizacién (38).

El espermatozoide esta formado por una cabeza, un cuello, una
pieza intermedia, una pieza principal y una pieza final. Sin embargo, el
hecho de que un microscopio 6ptico no permite ver el segmento final,
hace considerar la estructura como si tuviera solo cabeza y cola. Para que
un espermatozoide sea considerado normal, tanto la cabeza como la cola
deben ser normales. Es decir; la cabeza debe ser lisa, ovalada y con
contorno regular. Debe haber una regiéon acrosomica bien definida que
comprende 40-70% del area de la cabeza. La porcién intermedia debe ser

delgada, regular y aproximadamente de la misma longitud que la cabeza.
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La pieza principal debe tener un calibre uniforme a lo largo de su longitud,
ser mas delgada que la intermedia y tener aproximadamente 45 m de
largo (aproximadamente 10 veces la longitud de la cabeza). El valor de

referencia es que haya al menos 4% de formas normales (37).

La realizacion de esta prueba se hace a través del uso de muestras
fijadas y tefidas (tincion de Papa- nicolaou o Diff-Quick); lo que tiene
como limitacién no poder valorar simultaneamente la morfologia junto con
la motilidad (32). Para la observacion se utilizan microscopios opticos de
inmersion con objetivo de 100x (37). Es importante mencionar que el
analisis por el método antes descrito puede llegar a pasar por alto ciertas
alteraciones (32); por lo que en la actualidad se pretende implementar
métodos de evaluacién mas estrictos (40), como el programa informatico
CASA-Morph (38), donde se pueden observar muestras en fresco para
estudiar simultaneamente la movilidad y la morfologia. Sin embargo, la
implementacion aun no ha sido exitosa a nivel asistencial; por la falta de

estandarizacion de los métodos (32).

2.4.4 Procedimientos opcionales

Estos procedimientos no son usados de manera rutinaria; sin
embargo, pueden ser beneficiosos en casos especificos con fines
diagnosticos o de investigacion. Entre los mencionados por la OMS se
encuentran: el CASA, los ensayos bioquimicos para la funcion de las
glandulas accesorias (determinaciones de zinc, fructosa vy alfa
glucosidasa en el plasma seminal), la evaluacion de la interaccién entre
los espermatozoides y el moco cervical, la tincidn inmunohistoquimica
CD45 (deteccion de leucocitos en el plasma seminal) y el célculo de los

indices de deteccion de multiples defectos espermaticos (37).
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2.5 Alteraciones en el espermiograma y factores asociados

Si el resultado del espermiograma es normal, la OMS (37) manifiesta que
un solo examen es suficiente. Sin embargo, al detectar anormalidades
(oligozoospermia, astenozoospermia o teratozoospermia) en al menos

dos pruebas consecutivas, se deberian hacer mas examenes (41).

2.5.1 Alteraciones en la motilidad

Cuando el porcentaje de espermatozoides con movilidad
progresiva es <32% se habla de Astenozoospermia (42), la cual se
evidencia como la alteracion aislada mas frecuente en pacientes que
consultan en clinicas de fertilidad. En un articulo que estudio los factores
asociados a infertilidad en 218 parejas mexicanas; de 15,1% de hombres
con parametros alterados, <casi la mitad (7,4%) presento
astenozoospermia (43). Romero-Valenzuela y Alvarez Fuentes (44), en su
estudio transversal para determinar la frecuencia de las principales
alteraciones en el estudio del semen en pacientes que acudieron en una
clinica de fertilidad en Bolivia, revelé que la mayoria (20%) tenia
astenozoospermia. Finalmente; en un estudio de cohorte donde se
evaluaron 600 muestras entre 2008 y 2012 de pacientes que consultaron
por infertilidad a una unidad de medicina reproductiva de México, se
encontré que el 12,7% presentaba alteraciéon en la motilidad, una gran
mayoria en comparacion con el 6% de oligozoospermia y el 2,2% de

teratozoospermia (42).

2.5.2 Alteracion en la concentracion

La nomenclatura utilizada para este tipo de alteraciones es
“Oligozoospermia” y “Azoospermia”. La primera se encuentra ante una
concentracion de semen menor al limite inferior mencionado
anteriormente (<15x10° espermatozoides/ml) (37) (45); por su parte, la

Azoospermia se define como la incapacidad para detectar
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espermatozoides después de una centrifugacion de 15 minutos y una

observacion con aumento de x200 (41).

Clinicamente la azoospermia se puede clasificar en no-obstructiva;
causada normalmente por falla primaria en la espermatogénesis por
problemas congénitos, adquiridos o idiopaticos (criptorquidia,
anormalidades genéticas, torsidon testicular, varicocele, causas post-
inflamatorias, causas exdgenas, enfermedades sistémicas, etc.); u
obstructiva (menos comun), a nivel testicular, epididimal (mas comun), del

conducto deferente o del conducto eyaculador (41).

Una condicién asociada de gran relevancia que ha demostrado en
algunos casos modificar este parametro seminal son los padecimientos
oncoloégicos; lo cual puede ser por el cancer como tal, entre otras cosas
debido a un mecanismo de defensa del organismo para evitar la
diseminacion del mismo, o debido al tratamiento recibido (quimioterapia y

radioterapia) (46).

Segun menciona Goéngora-Rodriguez et al. (46); varios de los
articulos consultados muestran resultados muy variado; por ejemplo, uno
mostré que en pacientes con linfoma hubo 3.9 % de azoospermia en
contraste con el 15.3 % de hombres con tumores testiculares, mientras
que en otro no se encontraron alteraciones nada mas que ante la
presencia de cancer testicular. En cuanto a la quimioterapia y la
radioterapia, se encontrd alteraciones temporales y permanentes con

particular importancia de la dosis utilizada.
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2.5.3 Alteraciones en la morfologia

El hallazgo de menos de 4% de espermatozoides con morfologia
normal en una muestra de semen se conoce como Teratozoospermia
(42), la cual la mayor parte de las veces se presenta como un problema
mixto asociado a alteraciones en los otros parametros. Como ya se
menciond anteriormente; este tipo de anomalias son las mas relacionadas
a problemas de fertilidad, teniendo en cuenta el tipo de malformacién
presentada y el acompafamiento de mutaciones o de fragmentacién del
ADN (37).

En una misma muestra pueden existir diferentes tipos de
malformaciones, las cuales reflejan posibles problemas en la
espermatogénesis o en el epididimo. Entre los principales tipos de
teratozoospermia se encuentran: defectos en la cabeza (grande,
pequefia, piriforme, redonda, amorfa o vacuolada), defectos en el cuello y
en la pieza intermedia (insercién asimétrica de la pieza intermedia en la
cabeza, cuello grueso, irregular o delgado), defectos en la pieza principal
(acortamiento, multiple o rotura) y exceso de citoplasma residual

(asociado a defectos en la espermatogénesis) (37).

2.5.4 Alteraciones mixtas

Entre las alteraciones mixtas de los parametros seminales se encuentran
la oligoastenozoospermia, la oligoteratozoospermia, la
astenoteratozoospermia y la oligoastenoteratozoospermia (42). Entre los
factores asociados a estos hallazgos se encuentran la edad, la obesidad,
la exposicion ambiental en el ambiente laboral e infecciones virales

espermaticas (47).

Stone et al. (48) en su trabajo retrospectivo para determinar si existe un

limite de edad para una buena calidad espermatica, observdé que los
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cambios comienzan después de los 34 afos. Primero disminuye el
numero total de espermatozoides y la motilidad general; después de los
40, la concentracion y la proporcion de espermatozoides sin alteraciones
morfolégicas disminuyen; finalmente, a partir de los 45 afios el volumen
de eyaculado empieza a declinar . Cabe recalcar también que ademas del
compromiso en la fertilidad, a mayor edad hay mayor riesgo de abortos y
de que la descendencia padezca patologias producto de defectos en la

meiosis (34).

Jurewicz et al. (49) analizé la asociacién entre la exposicion a factores
ocupacionales y las alteraciones en los parametros seminales de 336 que
acudieron a una clinica de fertilidad. En él se demostré que existe una
asociacion negativa entre la exposicion a PVC y la concentracién del
semen y la motilidad; entre la exposicion al ruido en el trabajo y la
motilidad y fragmentaciones del ADN; y entre la exposicién a altas
temperaturas, asi como permanecer sentado por mas de 6 horas, y
alteraciones en el material genético. Ademas de lo estudiado por Jurewicz
et al., existen otros factores laborales relacionados con una mala calidad
seminal tales como; los pesticidas, ciertos metales (cromo, mercurio, o

plomo) y la exposicién a radiacion electromagnética (49).

La influencia del indice de Masa Corporal (IMC) en la fertilidad masculina
no es un tema totalmente esclarecido. Hay estudios, como uno
prospectivo realizado en México con 162 pacientes, que muestran
resultados no favorables ante la hipotesis de la alteracion de los
parametros seminales en hombres con sobrepeso u obesidad (48). Sin
embargo; Katib (3), en una revision sobre los mecanismos que vinculan la
obesidad con la infertilidad masculina, concluyd lo contrario. Lo anterior se

explica debido a la hipotestosteronemia observada en estos pacientes.
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Con respecto a las infecciones, un estudio realizado en China con 1138
sujetos tanto fértiles como infértiles a los cuales se les hizo un analisis del
semen, demostré que 107 y 29 de los infértiles y solo 35 y 2 de los fértiles
tenian infeccion por el Virus del Papiloma Humano (VPH) y otro tipo de
infeccidn espermatica respectivamente. Entre los hallazgos encontradas

se sefala alteracién en la movilidad progresiva y en la morfologia (50).

Hay un sin numero de factores relacionados con el estilo de vida cuyo
estilo se ha magnificado en los ultimos afios debido a su mayor frecuencia
de presentacion y que algunos estudios y metaanalisis han demostrado
tener relacion con alteraciones en el espermiograma entre los que se
encuentran el tabaquismo, el consumo de alcohol, las infecciones
genitales, el consumo de drogas y anabolizante y el sedentarismo (45)
(51) (2).

2.6 Infertilidad masculina

La OMS define infertilidad como la incapacidad para tener hijos
bioldgicos después de un afo de tener relaciones sexuales no protegidas
(37). Aproximadamente 15% de parejas a nivel mundial tienen este
problema, en las cuales el 50% tiene involucrado el factor masculino (41).
En Ecuador no se ha evidenciado datos estadisticos claros con respecto a
la infertilidad masculina; sin embargo, la Encuesta de Salud y Nutricion
(Ensanut) del 2012 registr6 una disminucion en la Tasa Global de
Fecundidad a lo largo de los ultimos 40 anos (21). Actualmente la
infertilidad no esta catalogada como un problema de Salud Publica debido
a que no supone un peligro para la vida; pero en quienes la padecen,
representa una alteracion en su equilibrio psicosocial en mayor o menor
medida (21) (52).
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El factor masculino de infertilidad, subdiagnosticado en algunos
casos, debe ser investigado conjuntamente con el femenino. En este
sentido, el espermiograma es la primera prueba a realizar, una vez
realizada la historia clinica y el examen fisico exhaustivo, ya que
pronostica la realizacion de examenes androldégicos de mayor
complejidad, si se detectan anormalidades en los parametros evaluados;
asi como también sirve para tomar algunas decisiones terapéuticas. En
resumen, el analisis del semen orienta en primera instancia a determinar
la causa del factor masculino en pacientes que consultan por problemas
de fertilidad (41) (42).

La infertilidad masculina es un problema que atane a multiples
factores que interactuan entre ellos, ya sean de tipo genético, epigenético
o ambientales (51). Estos se pueden clasificar en factores pre-
testiculares, testiculares, post-testiculares, hipotalamico-pituitarios y
medioambientales. Se evidencia asi; tanto causas conocidas (urologicas y
no urolégicas) o no conocidas, como factores de riesgo cuya asociacion
con la infertilidad masculina se ha demostrado en mayor o menor medida.
Estos pueden ser el unico factor presente en pacientes infértiles o pueden
coexistir con causas conocidas de infertilidad y solo ser responsables de

alterar la calidad seminal, disminuyendo el potencial fértil del varén (47).

2.7 Capitulo Segundo de la Constitucion del Ecuador — Seccién
séptima Art. 32.-

La salud es un derecho que garantiza el Estado, cuya realizacion se
vincula al ejercicio de otros derechos, entre ellos el derecho al agua, la
alimentacion, la educacion, la cultura fisica, el trabajo, la seguridad social,
los ambientes sanos y otros que sustentan el buen vivir. El Estado
garantizara este derecho mediante politicas economicas, sociales,
culturales, educativas y ambientales; y el acceso permanente, oportuno y

sin exclusion a programas, acciones y servicios de promocion y atencion
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integral de salud, salud sexual y salud reproductiva. La prestacion de los
servicios de salud se regira por los principios de equidad, universalidad,
solidaridad, interculturalidad, calidad, eficiencia, eficacia, precaucién y

bioética, con enfoque de genero y generacional.

2.8 Capitulo Ill del reglamento de informacion confidencial en
sistema nacional de salud. Confidencialidad en los documentos con
informacion de salud

Art. 7.- Por documentos que contienen informacién de salud se
entienden: historias clinicas, resultados de examenes de laboratorio,
imagenologia y otros procedimientos, tarjetas de registro de atenciones
médicas con indicacion de diagndstico y tratamientos, siendo los datos

consignados en ellos confidenciales.

El uso de los documentos que contienen informacion de
salud no se podra autorizar para fines diferentes a los concernientes a la
atencion de los/las usuarios/as, evaluacion de la calidad de los servicios,
analisis estadistico, investigacion y docencia. Toda persona que
intervenga en su elaboracion o que tenga acceso a su contenido, esta
obligada a guardar la confidencialidad respecto de la informacién

constante en los documentos antes mencionados.

La autorizacion para el uso de estos documentos antes

sefalados, es potestad privativa del/a usuario/a o representante legal.

En caso de investigaciones realizadas por autoridades
publicas competentes sobre violaciones a derechos de las personas, no
podra invocarse reserva de accesibilidad a la informacién contenida en los

documentos que contienen informacion de salud.

Art. 8.- La gestion documental de las historias clinicas, tanto en

formato fisico como digital, debera asegurar un sistema adecuado de
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archivo y custodia que asegure la confidencialidad de los datos que
contienen y la trazabilidad del uso de la informacién, conforme consta en
el "Manual de Normas de Conservaciéon de las Historias Clinicas vy
aplicaciéon del Tarjetero Indice Automatizado", aprobado mediante
Acuerdo Ministerial No. 0457 de 12 de diciembre de 2006, publicado en el
Registro Oficial 436 de 12 de enero del 2007.

2.9 Marco conceptual

* Toma de muestra para la realizacion
del espermiograma
permiograma + Examen macroscopico
+ Examen microscopico
¢ Procedimientos opcionales

» Alteraciones en la motilidad
» Alteraciones en la oncentracion

espermiograma y . )
factores asociados Alterac!ones er_l la morfologia
+ Alteraciones mixtas
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CAPITULO 3

3.1 Diseino de la investigaciéon
Trabajo de investigacion no experimental, transversal, descriptivo y
retrospectivo que se llevo a cabo en los pacientes evaluados en un centro

de reproduccion asistida entre enero del 2017 y julio del 2018.

El estudio se realizd en el centro de reproduccién asistida
INNAIFEST. Un centro privado ubicado en la ciudad de Guayaquil, en la
seccion delta de la clinica Kennedy del Policentro. A este centro acuden
parejas con problemas de fertilidad para ser investigadas y tratadas.
Recibe a diario aproximadamente 6 nuevas parejas y realiza alrededor de

100 procedimientos al afio de alta complejidad y 200 de baja complejidad.

En el caso de parejas infértiles (incapacidad para tener hijos
bioldgicos después de un afio de tener relaciones sexuales no protegidas)
(37), tanto el hombre como la mujer son estudiados de manera individual.
Con respecto al varon; posterior a completar una ficha clinica, se solicita
una muestra de semen para la realizacion del espermiograma basico, el
cual se lleva a cabo siguiendo métodos de obtencion y de analisis

estandarizados segun la OMS (37).

3.1.1 Matriz de operacionalizaciéon de variables

Instrum
Variables Definicion Dimensiones | Indicadores Tlp_o de ento_ de
variable | medicio
n
Tiempo que ha Numero de } Cuantita | Ficha
persona desde | cumplidos de
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el nacimiento.

los pacientes
masculinos en

35-44 afos

245 anos
el momento
que acudieron
al centro.
ACTIVIDAD | Actividad ejercid | Uso de Sio No Cualitati | Ficha
LABORAL acon combustibles. va médica
remuneracion o nominal
.y Uso de
beneficio. .
quimicos
industriales.
Uso de
quimicos
agricolas.
Trabajo de
oficina.
OBESIDAD | Estado que se Sobrepeso. Sobrepeso Cualitati | Ficha
O caracteriza por . (IMC 225y va médica
SOBREPES | un exceso o Obesidad <30 Kg/m?). | nominal
O acumulacioén grado |. .
. . Obesidad
excesiva y Obesidad
general de grado |l grado | (IMC
grasa en el _ - 30'342'9
CUErpo que Obesidad Kg/m?).
puede llegar a grado lll. Obesidad
ser perjudicial grado Il (IMC
para la salud. 35-39.9
Kg/m®).
Obesidad
grado Il (IMC
>40 Kg/m?).
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Paperas.

Colchicina.

Ciclofosfamida

Corticoesteroid

Criptorquidia.
Conjunto de
signos y Tragma
sintomas de testicular.
una enfermedad | Tumor o
PATOLOGIA | presentados, testicular. Si o No \(/:;a“tat' Ficha
S PREVIAS | detectados por inal meédica
trataqF)s enuna | Hernia
ocasion inguinal.
anterior.
ETS.
HTA
Conjunto de L
medios que se Cirugia
TRATAMIEN testicular. Cualitati .
han empleado , Ficha
TOS ara curar o Radioterapia SioNo va médica
RECIBIDOS | P2" pia. nominal
aliviar una Quimioterapia
enfermedad. uimioterapia.
Cimetidina.
Ranitidina.
Espironolacton
; a.
FARMACOS 835:,?233 -
CONsumip | 4™ Fenitoina. Cualitati | _.
oS purificada que Mesalarl SioNo va Ficha
i ’ esalazina. i
USUALMEN se utiliza comun nominal médica
TE o Sulfasalazina.
frecuentemente.
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es.

Frecuencia
semanal actual
L de consumo <1
Accion y efecto .
de consumir de cerveza, dia/semana.
CONSUMO . vino, vodka, . .
una sustancia . 1-3 Cuantita | Ficha
DE sicoactiva que whisky o ron dia/semana tiva médica
ALCOHOL | PSiee e | de los '
contiene )
pacientes 4-7
alcohol. \ ]
masculinos dia/semana.
que acudieron
al centro.
Fumador leve
. (<5
Frecuencia ,
L tabacos/dia).
diaria actual
Adiccion al de consumo Fumador Cualitati
TABAQUISM de tabaco de moderado (6- Ficha
consumo de ) va L
@] los pacientes 15 . meédica
tabaco. nominal

masculinos
que acudieron
al centro.

tabacos/dia).

Fumador
severo (>16
tabacos/dia).
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ACTIVIDAD
DEPORTIVA

Ejercicio

fisico que se
realiza  dentro
de unas reglas
que

conjugan activi
dades fisica con
otras
caracteristicas
donde
generalmente
se compite.

Se plantean
subcategorias
del deporte:
deporte

recreativo y
deporte de alto
rendimiento.

Ciclismo > 5
veces/semana.

Atletismo de
alto
rendimiento.

Siy No

Cualitati
va
nominal

Ficha
médica
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ALTERACIO
NES DE LOS
PARAMETR
OS DEL
ESPERMIO
GRAMA
BASICO

Alteracion en el
resultado del
analisis del
semen, prueba
de laboratorio
muy importante
para la
evaluacion de la
infertilidad en
las parejas.

Alteracion en
la
concentracion
de
espermatozoid
esenla
muestra

(<

15 x 10%/ml).
Alteracion en
la motilidad
espermatica
(< 32%de
motilidad

progresiva).

Alteracién en
la morfologia
espermatica
(< 4% de
formas

normales).

Alteracion en
la
concentracio
n de
espermatozoi
des enla
muestra
(oligozoosper
mia o
azoospermia)

Alteracion en
la motilidad
espermatica
(astenozoosp
ermia).

Alteracion en
la morfologia
espermatica
(teratozoospe
rmia).

Cualitati
va
nominal

Resulta
dos del
espermi
ograma

3.2 Poblacién y muestra

3.2.1 Poblacién

Pacientes masculinos evaluados en el centro INNAIFEST entre

enero del 2017 y julio del 2018 que cumplen los criterios de inclusién y

exclusion.

Criterios de inclusion:

* Edad entre 18 y 60 anos.

* Datos completos.

34




* Pacientes que han intentado tener hijos con su pareja de manera
tradicional al menos por 1 afo.

* Realizacion de espermiograma basico.

* Toma de muestra para realizacion del espermiograma basico
segun estandares de la OMS, es decir que no hayan tenido relaciones
sexuales en un minimo de 2 dias y maximo de 7 previo a la obtencion de

semen.

Criterios de exclusion:

* Pacientes que hayan sido investigados o tratados por infertilidad
masculina previamente.
* Pacientes en los que no se haya podido valorar la morfologia

debido a escasa concentracion de espermatozoides en la muestra.

3.2.2 Muestra
Al ser un estudio descriptivo la muestra estudiada sera igual a la

poblacion.

3.3 Instrumentos, herramientas y procedimientos de investigacion
Los factores de riesgo que se tuvieron en cuenta son: variables
demograficas, como la edad y el tipo de trabajo; la presencia de
sobrepeso u obesidad; los antecedentes patolégicos personales, ya sean
urolégicos como no; los tratamientos médicos recibidos no asociados a la
infertilidad; el consumo de farmacos habituales; y los factores
relacionados con el estilo de vida, como el tabaquismo, el consumo de

alcohol y la realizacion de deporte.
Por otra parte, para la asociacién de los factores de riesgo con los

parametros y las caracteristicas del espermiograma basico, se tuvieron en

cuenta los valores de referencia de la guia actualizada (2010) de la OMS
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para el andlisis del semen; los cuales fueron los siguientes: la
concentracion de espermatozoides en la muestra, normozoospermia (>15
x 10° espermatozoides/ml), oligozoospermia ( < 15 x 10°
espermatozoides/ml) o azoospermia (0 espermatozoides/ml); la motilidad
espermatica, progresivamente moévil (>32% de espermatozoides con
motilidad progresiva) o astenozoospermia (<32% de espermatozoides
con motilidad progresiva); y la morfologia espermatica, morfologia normal
(>4% de espermatozoides con morfologia normal) o teratozoospermia

(<4% de espermatozoides con morfologia normal) (37).

Para obtener la informacion de los pacientes necesaria para medir
las variables del estudio se utilizé la ficha médica del centro, la cual se
aplica mediante entrevista. La misma fue adjuntada en anexos. En cuanto
a las variables relacionadas con el espermiograma, la herramienta de
recoleccion de datos fueron los resultados del espermiograma del
laboratorio del centro. Una vez obtenidos los datos, se pasaron al
programa informatico excel, donde se receptaron los valores de las

variables y se cre6 una base de datos.

Se utilizé estadistica descriptiva. Para el analisis univariado; tablas
de frecuencia, graficos, medias y desviaciones estandar. En cuanto al
analisis de relacion o asosiacion entre variables; se utilizé pruebas de chi
cuadrado para las variables cualitativas, y para los contrastes, U de
Mann-Whitney en grupos independientes y Wilkinson en grupos
relacionados. En el caso de las correlaciones; se utilizé la prueba de

correlacion de Pearson.

El analisis multivariado que se aplic6 a la variable dicotdmica
Espermiograma Alterado fue el de Regresion Logistica con un intervalo de
confianza del 95 %, para determinar los factores de riesgo posibles

predictores. Se llevd a cabo este tipo de analisis dado que la variable
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principal se la estudié categéricamente en funcidn de si estaba alterada o

no.

3.4 Aspectos éticos

Para los estudios retrospectivos no hace falta la obtenciéon de un
consentimiento informado para tomar los datos. Sin embargo fue de gran
importancia enviar una carta al centro pidiendo autorizacién para tener
acceso a la ficha médica y a los resultados del espermiograma de los
pacientes incluidos en el estudio. En anexos se adjunt6é tanto la carta

como el articulo correspondiente al no requerimiento del consentimiento.
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CAPITULO 4
4.1 Resultados

4.1.1 Caracterizacion de la muestra

El numero de pacientes masculinos que acudieron al centro de
reproduccién asistida INNAIFEST de la Ciudad de Guayaquil entre enero
del 2017 y julio del 2018 y a los cuales se les realizé6 un espermiograma
fue de 348. Sin embargo; debido a que no todos tenian datos completos
en la ficha médica o no cumplian con las recomendaciones de la OMS
para la recogida de la muestra de semen y a que algunos ya registraban
tratamientos previos a causa de su infertilidad, sobretodo cirugia de

varicocele, la poblacién estudiada se redujo a 221 pacientes.

Grafico 1. Estadisticos descriptivos de la variable edad

Estadisticos

EDAD
N Validos 221

Perdidos 0
Media 36,48
Mediana 36,00
Moda 36
Desv. tip. 6,490
Minimo 20
Maximo 60
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En el Grafico 1 se observa que la media de la muestra fue 36 £ 6
afos, el paciente de menor edad tenia 20 afios y el de mayor 60 afos.
Las edades mas frecuentes fueron de 32 a 38 afos (110 pacientes) que

representa 49.7%, casi la mitad de la muestra.

Los grupos etarios de 35 a 44 afios y menor de 35 afos fueron los
mas frecuentes entre la poblacién general de estudio, representando el
49.3% y 40.3% respectivamente. Seguido, con una diferencia significativa,

por el 10.4% correspondiente al grupo de mayores de 44 afios (Grafico 2).

Grafico 2. Distribucion de los pacientes por grupos etarios.

Mayor 44 afios 23
35 a 44 afios 49,3 % 109
Menor 35 afnos 40,3 % 89
0 50 100 150

La exposicion a sustancias téxicas en el ambiente laboral
representa el 14% de los pacientes que consultan a esta clinica de
reproduccién, siendo la exposicidn a combustibles casi dos veces mas
frecuente que a quimicos industriales o agricolas. En cuanto al peso, es
llamativo ver como solo la cuarta parte de la poblacién (22,6%) presenta
un peso normal; mientras que el 77% estdan en la clasificacion de
sobrepeso y obesidad de diferentes grados segun el indicador de IMC. En

cuanto al antecedente patologico de los pacientes, solo la presencia de
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varicocele y paperas en algun momento de la vida tuvo un valor
significativo (10,9% y 29% respectivamente). Es importante mencionar
que factores relacionados con el estilo de vida como el tabaquismo o el
consumo de alcohol no se encontraron en la gran mayoria. Por su parte;
el consumo de farmacos (cimetidina, ranitidina, espironolactona, fenitoina,
mesalazina, sulfasalazina, colchicina, ciclofosfamida, corticoesteroides) y
la practica de deportes considerados de riesgo en la alteracién de los
parametros seminales, son escasos en la poblacion de estudio

(representan el 0% y el 0,5% respectivamente) (Tabla 1).

Tabla 1. Caracterizacion de la muestra segun las variables que se

consideran factores de riesgo en las alteraciones del espermiograma.

Variable Frecuencia | Porcentaje

< 35 anos 89 40,3%
Rango de Edad 35 - 44 afios 109 49,3%
> 44 anos 23 10,4%
Exposicién a No 190 86,0%

Sustancias Si 31
Peligrosas 14,0%
. No 203 91,9%
Combustibles S 18 8.1%
Quim. No 211 95,5%
Industriales Si 10 4,5%
Quim. Agricolas No 210 95,0%
' Si 11 5,0%
Normopeso 50 22,6%
. Sobrepeso 118 53,4%
Clasif. IMC Obesidad grado | 38 17,2%
Obesidad grado Il 15 6,8%
Sobrepeso y No 50 22,6%
Obesidad Si 171 77,4%
Patologia previa Ng 135 61,1%
Si 86 38,9%
Varicocele Ng 197 89,1%
Si 24 10,9%
No 157 71,0%

Paperas .

P Si 64 29.0%
Cancer Testicular No 217 98,2%
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Si 4 1,8%
Criptorquidia No 221 100,0%
Trauma No 220 99,5%
Testicular Si 1 0,5%
Hernia Inguinal No 220 99.5%
Si 1 0,5%
ETS No 221 100,0%
HTA No 211 95,5%
Si 10 4,5%
No 217 98,2%
Tratamientos Cirugia Testicular 2 0,9%
previos Quimioterapia 2 0,9%
Radioterapia 0 0,0%
No 201 91,0%
Fumador Leve 15 6,8%
Tabaquismo Fumador 4
Moderado 1,8%
Fumador Severo 1 0,5%
No consume 117 52,9%
< 1 dia por 62
semana 28,1%
Consumo de Ta3d
alcohol a > dia por 35
semana 15,8%
4 a7 dias 7
semana 3,2%
No 220 99,5%
Ciclismo + 5
Deporte de veces a la 1
riesgo semana 0,5%
Atletismo alto 0
rendimiento 0,0%

A 172 de los pacientes se les practicd cultivo bacteriano de las

muestras de semen, de los cuales salieron positivos el 12%. La bacteria

que mas se observo fue Escherichia coli en 12 (60%) muestras (Grafico

3).
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Grafico 3. Frecuencias de aparicidon de bacterias en las muestras con
cultivo positivo.

4.1.2 Prevalencia de Alteraciones en el espermiograma

La prevalencia de alteraciones en el espermiograma basico, en los
221 pacientes masculinos que acudieron al centro de reproduccion
asistida INNAIFEST entre enero del 2017 y julio del 2018, fue de 41%;

pues a 90 de los pacientes se les observé al menos una alteracion.

4.1.3 Tipos de alteraciones presentes en el espermiograma

En estos 90 pacientes la mayor alteracion observada fue
Oligozoospermia en 40 (44%); seguida de Oligoteratozoospermia en 23
(26%) pacientes, Teratozoospermia en 16 (18%), Azoospermia en 9

(10%), Necrozoospermia y Astenoteratozoospermia en 1 (1%) cada uno.
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4.1.4 Prevalencia de los factores de riesgo en los pacientes con

alteraciones de los parametros seminales

Factor de riesgo Edad

Al igual que en la poblacion general de estudio, el rango de edad
con mayor frecuencia de los 90 pacientes con alteraciones fue 35 a 44
anos con 44 (48,9%).

En la tabla 2 se muestran los resultados de la evaluacion de los
parametros seminales, segun si se consideran anormales, con respecto

ciertos factores modificables y no modificables.

Tabla 2. Prevalencia de alteraciones en el espermiograma segun

variables que se consideran factores de riesgo de las mismas

Frecuencia Porcenta
Variable Espermiogra o
ma Alterado ]

< 35 afos 33 36,7%
Rango de Edad 35 - 44 afios 44 48,9%
> 44 afos 13 14,4%
Exposicién a No 73 81,1%
Sustancias . o
Peligrosas Si 17 18,9%
: No 79 87,8%
Combustibles Si 11 12.2%
, , No 85 94,4%
Quim. Industriales 3 5 5.6%
) , No 83 92,2%
Quim. Agricolas 30 7 7.8%
Normopeso 30 33,3%
, Sobrepeso 37 41,1%
Clasif. IMC Obesidad grado | 15 16.7%
Obesidad grado Il 8 8,9%
Sobrepeso y No 30 33,3%
Obesidad Si 60 66,7%

43



No 52 57,8%

Patologia previa

Si 38 42,2%
Varicocele No 78 86.7%
Si 12 13,3%
Paperas No 60 66,7%
Si 30 33,3%
0,
Cancer Testicular l\éc.) 900 180030/0
0,
Criptorquidia ,\éc.) 900 1 80080/"
Trauma Testicular No 90 100,0%
Si 0 0,0%
Hernia Inguinal No 89 98,9%
Si 1 1,1%
No 90 100,0%
ETS Si 0 0,0%
No 89 98,9%
HTA Si 1 1.1%
No 88 97,8%
— - 5
Tratamientos Previos Clgjlﬂ:ii;'teesrgg?;ar 1 1102
Radioterapia 0 0,0%
No 81 90%
Tabaquismo Fumador Leve 8 8,9%
Fumador Moderado 1 1,1%
Fumador Severo 0 0,0%
No consume 47 52,2%
< 1 dia por semana 28 31,1%
Consumo de alcohol 1 a 3 dia por 11 12.2%
semana
4 a 7 dias semana 4 4,4%
No 89 98,9%
Ciclismo + 5 veces a
. 1 1,1%
Deporte de riesgo la semana
Atletls',m.o alto 0 0.0%
rendimiento

Factor de riesgo Uso de Farmacos

En la muestra estudiada ninguno de los participantes en el estudio

reporté el uso de los farmacos considerados en el estudio (Cimetidina,
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Ranitidina, Espironolactona, Fenitoina, Mesalazina, Sulfasalazina,

Colchicina, Ciclofosfamida, Corticoesteroides).

Factor de riesgo Deporte

El unico paciente que practica alguna actividad deportiva de riesgo

(ciclismo mas 5 veces al dia) presenta el espermiograma alterado.

4.1.5 Asociacion entre los factores de riesgo y la presencia de
espermiograma alterado.
El Factor de Riesgo Sobrepeso y Obesidad (sig.=0.02 < 0.05) es el
unico que se encuentra asociado estadisticamente a la variable

Espermiograma Alterado (Tabla 3).

Tabla 3. Resumen analisis Chi-Cuadrado de las Tablas de Contingencia
de la variable Espermiograma Alterado y cada uno de los Factores de

Riesgo.

Sig.
Variable cuadrado | 5gintética

Pearson | (Pilateral)

Edad 1.169 0.567

Exposicion a sustancias
peligrosas 0.507 0.476

Exposicion a combustibles 0.920 0.335

Exposicion a quimicos
industriales 0.002 0.967
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Exposicion a quimicos

agricolas 0.180 0.672
Sobrepeso y Obesidad 9.400 0.002
Patologia previa 0.789 0.374
Tratamientos previos 0.340 0.760
Fumador 1.330 0.172
Alcohol 10.131 0.181
Practica deporte de riesgo 0.652 0.419

De las siguientes variables analizadas, solo fue predictora (Sig. <0.05) en
el modelo, la variable Sobrepeso y Obesidad (Sig. = 0.001) (Tabla 4).

Tabla 4. Resumen de aplicar de regresion logistica entre la variable

Espermiograma Alterado y los factores de riesgo.

I.C. 95% para
EXP(B)
Superio
B Sig. Exp(B) Inferior |r
@ < 35 afios 0,334
35 - 44 afios -0,600 |0,252 [0,549 0,197 |1,531
> 44 afios -0,190 |0,714 |0,827 0,299 (2,284
Exposicion al|-0,089 10,933 (0,915 0,117 7,148
sustancias
peligrosas
Combustibles 0,446 0,627 |1,561 0,258 19,438
Quim. industriales 0,038 10,969 (1,039 0,153 |[7,035
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Quim. agricolas
Patologia previa

Cirugia Testicular
Quimioterapia

Radioterapia

Tabaquismo

Fumador Leve

Fumador Moderado

Fumador Severo

Consume de alcohol
< 1 dia por semana
1 a 3 dia por semana

4 a 7 dias semana

Sobrepeso y

Obesidad

Deporte de riesgo

-0,149
0,477

20,645

0,258

20,806

20,850

19,903

-0,631

-0,207

-0,900

-1,165

-21,283

0,879
0,131
1,000
0,999

1,000
0,922
1,000

1,000

1,000

0,391

0,457

0,814

0,320

0,001

1,000

0,861
1,611

925090726,72
0

1,295

1086073968,0
39

1134899079,2
24

440502123,85
7

0,532
0,813
0,406
0,312

0,000

0,125
0,868

0,000

0,000

0,000

0,000

0,000

0,101

0,145

0,069

0,154

0,000

5,922
2,990

2,809
4,565
2,396
0,631

El resultado de la regresion logistica ratifico el obtenido mediante el

analisis univariado de que en la muestra estudia las variables Rango de

Edad, Exposicion a Sustancias Peligrosas, Patogia Previa, Tratamientos

Previos, Fumador, Alcohol y Practica de Deportes de Resgo no

constituyeron predictoras de la alteracion de espermiograma.
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4.2 Discusioén

En el presente estudio se encontr6 que existe una asociacion
estadisticamente significativa (sig.= 0.002) entre el sobrepeso y la
obesidad (IMC >24 Kg/m?) vy la presencia de prametros seminales
alterados (ya sea oligozoospermia, astenozoospermia, teratozoospermia
o alteraciones mixtas). Esto podria deberse a que el incremento de peso
en el hombre puede potencialmente alterar la secrecidbn de hormonas
sexuales, lo que se traduce en disminucion del radio
testosterona/estradiol (19). Segun Jurewicz et al. (12), quienes estudiaron
la asociacion entre los factores modificables del estilo de vida y los
principales parametros seminales y registraron una asociacion negativa
entre el incremento del IMC y el volumen seminal (p= 0.03), un IMC >25
Kg/m? se asocia con una reduccién del 25% en la concentracion

espermatica y en la motilidad.

El tipo de alteracién mas frecuente en la poblacién de estudio fue la
Oligozoospermia (44%); seguida de Oligoteratozoospermia (26%). Segun

ciertas investigaciones cientificas, la concentracion anormal de

espermatozoides en el volumen de eyaculado (menos de 15x106
espermatozoides/ml) puede ser causada por factores ambientales como
materiales toxicos, pesticidas y radiacién (13). En un estudio sobre la
asociacion entre el Varicocele y el deterioro de la calidad seminal y el
nivel de hormonas reproductivas que estudié a 7.035 hombres jévenes de
distintos paises europeos se evidencié que en hombres con varicocele
grado 3, la concentracion de espermatozoides era menos de la mitad que
aquellos que no tenian la enfermedad (10). De igual manera se encontrd
que la obesidad en hombres se asocia a una incidencia incrementada de

oligozoospermia y astenozoospermia (15).

En la determinacion de la prevalencia de los factores de riesgo
presentes en los pacientes masculinos con alteraciones en el
espermiograma se encontré un porcentaje de exposicidn a sustancias

téxicas a nivel laboral y de varicocele en el 18,9 y 13,3% de los pacientes
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respectivamente, lo cual no es tan frecuente en comparacién con el
66,7% de los pacientes con sobrepeso y obesidad. Lo cual, teniendo en
cuenta lo mencionado en el parrafo anterior, seria una explicacién
acertada al tipo de alteracibn mas frecuente encontrada en el presente
estudio. Sin embargo cabe mencionar que, a pesar de que es demostrada
la asociacion entre la obesidad y la funcién espermatica, también se ha
reportado que cambios positivos en el estilo de vida pueden revertir este

estado asi como sus consecuencias negativas (3).

4.3 Limitaciones

Uno de los mayores limitantes de este estudio es el lugar de donde
se obtuvieron los datos, ya que al ser un centro privado, los resultados
pueden estar limitados a una clase socioecondémica especifica. Por otra
parte, el hecho de que los datos sean tomados transversalmente
imposibilita estudiar mas a fondo el varicocele, ya que no permite evaluar
las caracteristicas espermaticas antes y después de la cirugia de
correccidon del varicocele. De igual forma, al ser el espermiograma la
primera prueba realizada a los hombres en una pareja que acude a un
centro de fertilidad, no se ha podido registrar la existencia de patologias
relacionadas con las alteraciones en los parametros seminales que
pudieron haber sido detectadas mas adelante en el proceso de

investigacion de los problemas para concebir.
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CAPITULO 5

5.1 Conclusiones

Segun los resultados de este estudio, la obesidad y el sobrepeso
estan altamente asociados a alteracion en los parametros seminales.
Ademas es una variable predictora de una mala calidad seminal. De igual
manera, el tipo de alteracién al que se encuentra ligada la obesidad es la
que presentd mayor prevalencia en los pacientes con parametros
alterados, lo cual proporciona mayor valor al estudio. Sin embargo
también es importante mencionar que otros factores de riesgo como
enfermedades previas o factores del estilo de vida como el tabaquismo o
el consumo de alcohol, registrados en estudios internacionales como
factores asociados a alteraciones en el semen, no obtuvieron una

asociacioén significativa en la regresion logistica realizada en el estudio.

5.2 Recomendaciones

Se recomienda realizar este tipo de estudio a nivel de la salud
publica, ya sea en hospitales o en clinicas que sean de mayor acceso
para la poblacién general, dada la situacion econdmica del pais. De esta
manera los resultados podrian ser mejor aplicados a la poblacién general.
De igual manera, se recomiendan futuras investigaciones que permitan
hacer un seguimiento a los pacientes que acuden a centros de fertilidad

para poder registrar un mayor numero de variables.
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Recursos

ANEXOS

- Impresiones

- Transporte

- Especie valorada

Cronograma
MESES

Actividad Responsable | 1| 2 5| 6 10| 11
1. Elaboracion Joselyne x | x
de ficha técnica. |Preciado
2. Solicitud de
permiso por

I

escrito para Joselyne X | X

., Preciado
realizacion de
tesis.
3. Solicitud de
permiso por Joselyne x | x
escrito del Preciado
hospital.
4. Elaboracion Joselyne
de anteproyecto. | Preciado
5. Entrega del|Joselyne
primer borrador |Preciado
6. Aprobacién | Joselyne
del anteproyecto. | Preciado
7. Recoleccién Joselyne x | x
de datos. Preciado
8.

. Joselyne

Procesamiento Preciado
de datos. X
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9. Elaboracion

I

final del trabajo Joselyne

. L, Preciado
de titulacion.
10. Entrega final|Joselyne
de tesis. Preciado
11. Entrega de
documentos Joselyne
habilitantes para | Preciado
sustentacion. X
12. Sustentacién | Joselyne
de tesis. Preciado
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Ficha clinica del centro INNAIFEST

Nombre: Fecha:
Cédula de Identidad Edad:
(Ciudad de Nacimiento: Ciudad de residencia:
Estatura: Peso:

Antecedentes de infertilidad familiar:

¢(Ha sufrido alguna enfermedad? SIo- NOo  ;Cual”:

Afio que la padecio: i Recibid tratamiento?

(Sufre actualmente enfermedad? SIc NOo  ;Cudl?:
(Recibe tratamiento?:

Toma medicamento de manera rutinana? Slo. NOo  ;Cudl?:

Actividad Laboral:
Senialar con una X si sus actividades involucran el uso de los siguientes compuestos:
Combustibles o Quimicos industriales o Productos quimicos agricolas 0

(Fuman? SIc NOo  Consumo de Cigarrillos por semana:

Bebidas alcoholicas: ST NO o Consumo por semana

Actividad deportiva: SIo NOo - ;Cudl? Veces por semana:
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Ficha del espermiograma del centro INNAIFEST

ESPERMOGRAMA

NOMBRE:

FECHA;

DOCTOR:

MODO DE OBTENCION:
HORA DE ANALISIS:

EXAMEN FISICQ

VOLUMEN:
COLQR:

CONCENTRACION .

POR M.

MOTILIDAD

TOTAL MOTILES: |

TOTAL MOTILES NORMALES:
MOTILES: %
INMOVILES %

VIALIDAD o/o VIVOS
MORFOLOGIA
NORMALES:

ELEMENTOS AGREGADOS

CELULAS:
HEMATIES:
OTROS EXAMENES:

{
i
§
o
i

| 8

gl

g
N

 Vin- T A
L0 Innalites?

EDAD:

C.lL

NOMBRE PAREJA:
DIAS DE ABST:
HORA:

Fecha de Orden Médica

VISCOSIDAD:
LIQUEFACCION:
PH:

TOTAL: B

ACTIVIDAD

TRASLACION PROGRESIVA:%
TRASLACION NO PROGRESIVA:%

o/o MUERTOS
ANOIVIALIAS DIVERSAS:

LEUCOCITOS:
PIOCITOS:

T

CULTIVO: ARE  TDIR: CLAMIDIA
[ INDIR: HIV

ME: MoRlGlalh 10
DRkl sl o VORL <3<
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Autorizacion del centro Innaifest

O—_

) Innaifest

Guayaquil, 26 de abril del 2018.

Facultad de Giencias Médicas
Universidad de Especialidades Espiritu Santo

Por medio de la presente, se autoriza a la Srta. Joselyne Ariana Preciado Gémez con CL
0923998199, acceder a la ficha de datos dinicos y de espermiogramas realizados en el
afio 2017 en INNAIFEST, para llevar 3 cabo I3 tesis “Factores asodados a alteraciones del
espermiograma basico. Centro de Reproduccién Asistida INNAIFEST. 2017". Bajo la
tutoria y supervision del Dr. Gonzalo Ulloa Guanin.

La Srta. Preciado se compromete a guardar I3 confidencialidad de estos datos para ser
utilizados unicamente para el desarrolio de su tesis.

Atentamente,

C’- ;‘w“.. ’}5

Dr. Xavier Blum Rojas.
Director de Laboratorio.
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