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RESUMEN

La integridad del ADN de los espermatozoides, es un indicador importante de la
fertilidad, se utiliza como una variable adicional para evaluar, junto al
espermograma, la calidad de una muestra seminal. En el presente trabajo se
describen algunos aspectos de interés relacionados con la fragmentaciéon del ADN
espermatico, cuya etiologia es multifactorial y esta relacionada con factores
intrinsicos, como el empaquetamiento anormal de la cromatina durante la
espermiogénesis, la apoptosis defectuosa antes de la eyaculacién y la produccién
excesiva de especies reactivas del oxigeno; y con factores extrinsecos, como son
los cambios en los habitos de vida, la exposicion a agentes toxicos, asi como la
edad avanzada. La fragmentacion esta asociada al deterioro de las variables
seminales, ademas afecta la fertilidad natural y la realizada por tratamientos de
reproduccidn asistida, por lo que la implementacién en los laboratorios de
Andrologia, de la tecnologia para detectar si el ADN de los espermatozoides esta
integro o fragmentado, incorpora un nuevo conocimiento en el estudio de los
hombres con trastornos de fertilidad, lo que contribuye a mejorar el diagndstico y
prondstico de la infertilidad masculina. Para realizar este trabajo se revisaron
122 articulos, de los cuales 84 cumplieron con los criterios de calidad esperados.
La busqueda se realizé a través de los buscadores habituales.

Palabras clave: fragmentacién del ADN espermatico; calidad espermatica;
infertilidad; espermatozoide; factor masculino.

http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Endocrinologia. 2017;28(3)

ABSTRACT

Sperm DNA “s integrity is an important indicator of fertility and it is used as an
additional variable to evaluate the quality of a seminal sample, together with the
spermogram. This paper describes some interesting aspects related to the
fragmentation of sperm DNA, whose etiology is multifactorial and is related to
intrinsic factors, such as the abnormal packing of chromatin during spermiogenesis,
defective apoptosis before ejaculation, and the excessive production of oxygen’s
reactive species; and with extrinsic factors, such as changes in life habits, exposure
to toxic agents, as well as aging. Fragmentation is associated with the deterioration
of seminal variables, it also affects natural fertility and that produced by assisted
reproduction treatments, so the implementation in the andrology laboratories of the
technology to detect if the DNA of the sperm is intact or fragmented incorporates a
new knowledge in the study of men with fertility disorders, which contributes to
improve the diagnosis and prognosis of male infertility. To carry out this work,

122 articles were reviewed, of which 84 met the expected quality criteria. The
search was made through the usual search engines.

Keywords: sperm DNA s fragmentation; sperm quality; infertility; spermatozoon;
male factor.

INTRODUCCION

La infertilidad, que continGia en aumento, afecta del 15 al 20 % de las parejas en
edad reproductiva, y esta demostrado que el factor masculino puede estar
involucrado en la mitad de los casos.! El analisis del semen es el examen de
laboratorio mas importante en el estudio del vardn infértil, para lo cual la OMS
establece una serie de variables que se analizan como proceder de rutina, en un
laboratorio basico de Andrologia.? Este analisis, conocido como espermograma, se
utiliza para el diagndstico de la infertilidad masculina, y aunque ofrece informacién
esencial sobre las variables basicas del semen, no detecta alteraciones funcionales
del espermatozoide, por lo que no tiene valor predictivo absoluto de fertilidad,? de
aqui que alrededor del 15 % de los hombres infértiles presentan variables de
calidad del semen dentro de los valores normales.*

Este hecho indica que pueden existir otros factores que inciden en los problemas de
infertilidad, y que no son detectados por el espermograma,® entre estos, ademas de
los defectos en la membrana del espermatozoide, factores medioambientales,
genéticos y toxicos, también se menciona la fragmentacion del acido
desoxirribonucleico (ADN) espermatico.®

Durante los Ultimos afios se han realizado numerosas investigaciones en el area
molecular, incorporando nuevos procedimientos que puedan aportar al diagndstico
del factor masculino.” Dentro de estos, el estudio de la integridad nuclear del ADN
del espermatozoide toma especial relevancia en la evaluacion de la capacidad
funcional de los espermatozoides, por el papel que se le otorga al ADN en el
momento de producir la descendencia.®
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La infertilidad masculina, continla siendo una patologia problematica,® por lo que la
posibilidad de introducir en la Andrologia, ensayos que aporten al diagnostico y
prondstico de los varones con problemas reproductivos, ayudaria a resolver algunas
interrogantes que todavia aparecen en el estudio de las parejas que consultan por
infertilidad.°

El propdsito de este trabajo de revision, es describir algunos aspectos de interés,
relacionados con la alteracién en la integridad del ADN espermatico, su asociacion
con la calidad seminal y la infertilidad masculina, ademas resaltar la necesidad de
incluir este marcador, en complementacion con el analisis de las variables del
semen, en el estudio del factor masculino.

La busqueda de la informacién se realiz6 a través de algunas bases de datos y de
los buscadores PubMed y Google, utilizando la combinacion de los descriptores
fragmentacion de ADN espermatico, calidad espermaética e infertilidad masculina.
Se revisaron 122 articulos y se seleccionaron 84, teniendo en cuenta la asociacién
entre los descriptores mencionados y el aporte de cada uno, dentro de cada
tematica descrita en este trabajo, en el periodo de marzo a julio de 2016.

DESARROLLO
ADN espermatico

La transferencia de la molécula de ADN integra e intacta desde el espermatozoide
al ovulo, es esencial para conseguir la gestacién de un individuo normal.'! Cuando
ocurren interrupciones en las cadenas simples o dobles del ADN, que alteran la
transmisién, conservacién o expresion de la informacion genética, se produce la
fragmentacién, y en dependencia del tipo de dano y la capacidad reparadora del
ovocito, asi sera la probabilidad de que se produzca un embarazo a término.!?

Esta interaccién entre dafo producido y capacidad reparadora del ovocito, explica
las diferentes correlaciones informadas sobre el tipo de dafio detectado y la
capacidad de fertilizacion, ya que sujetos con el mismo valor de fragmentacion
pueden tener diferente prondstico de fertilidad, en dependencia de la eficacia de los
procesos de reparacion.!® Ademas, el hecho de que los espermatozoides presenten
poco dafio en el ADN, posibilita éxitos en la fertilizacion, por lo que se sugiere que
el valor de fragmentacion puede ser predictivo de concepcién.t©

En cualquier etapa del proceso de espermatogénesis se puede producir un dano en
el ADN espermatico.!* En los mecanismos por los cuales se produce pueden
intervenir varios factores, y pueden estar relacionados con el empaquetamiento
anormal de la cromatina durante la espermiogénesis, la apoptosis defectuosa antes
de la eyaculacidn, asi como la produccidon excesiva de especies reactivas de
oxigeno.!®

Ademas de esos factores, existen otros, como los habitos de vida, los factores
medioambientales y genéticos, los procesos patoldgicos, las especies reactivas del
oxigeno (ERO), etc., que también se relacionan con la alteracién de la integridad
del ADN, 617 y se representan en la figura.
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Fuente: esguema modificado a partir del original, disponible en: Evgeni E,
Charalabopoulos K, Asimakopoulos B, Human Sperm DA Fragmentation and its
Correlation with Conventional Semen Parameters, 1 Reprod Infertil, 2014;15:2-14,

Fig. Principales factores causantes de fragmentacion espermatica.

En el estudio del vardn infértil, deben controlarse estos factores de riesgo, por ser
el dafio postesticular la principal causa de fragmentacion y declinacidon de la
capacidad fértil del varén.!3 Al respecto algunos estudios informan que los
espermatozoides eyaculados presentan una alteracién del ADN significativamente
mayor que los espermatozoides testiculares, sugiriendo que en aquellos hombres,
con un elevado indice de fragmentacion en el ADN espermatico e involucrados en
técnicas de reproduccién asistida (TRA), el proceder se realice seleccionando los
espermatozoides testiculares, lo cual puede aumentar las tasas de embarazo.!81°
Ademas, la afectacion de todos los factores sobre la estabilidad del ADN
espermatico, no solo es importante en el estudio de parejas infértiles con factor
masculino alterado, sino también en la infertilidad masculina idiopatica,2® en
pacientes con fallos repetidos en TRA,2! en abortos a repeticidon??2y en pacientes de
edad avanzada que se consultan por infertilidad.?3

Relaciéon de algunos factores con la fragmentacién del ADN de los
espermatozoides

La literatura destaca con mayor influencia el tabaquismo, la edad paterna
avanzada, las sustancias quimicas toxicas para el organismo y los procesos
patoldgicos e infecciosos, entre otros.

Con relacion al tabaquismo se informa un marcado efecto en detrimento de la
integridad del ADN de los espermatozoides, lo cual esta directamente
correlacionado con la cantidad de cigarrillos al dia y la duracion del acto.?* Un
estudio realizado, para evaluar el efecto del tabaquismo en la funcién espermatica,
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comparando hombres no fumadores y sujetos fumadores normozoospérmicos,
demostrd un alto porcentaje de ADN espermatico fragmentado en estos ultimos
comparado con el grupo control, resultado que estuvo asociado a un estado
inflamatorio de las glandulas accesorias, lo que provoca alteracién en la calidad de
la funcidn espermatica, caracterizada por decrecimiento de la integridad del
acrosoma vy la actividad mitocondrial, que incrementa la fragmentacion del ADN
nuclear.?> Aunque gran parte de las investigaciones realizadas a este efecto,
evidencian la afectacion del tabaquismo en la integridad del ADN espermatico, no
tratan con profundidad los posibles mecanismos a través de los cuales se producen
las alteraciones genéticas y epigenéticas en la funcion reproductiva masculina, y se
recomienda por algunos autores, analizar estos topicos con mas detalles en
investigaciones futuras.?®

Otros estudios, indican el aumento de dafio en el ADN nuclear de los
espermatozoides en relacién con el aumento de la edad paterna. Al respecto se ha
encontrado en sujetos que se consultan por infertilidad, un porcentaje de
fragmentacidén mayor, en aquellos hombres con edades por encima de 40 ainos,
comparados con los de menor edad, lo cual podria explicar la reduccién de la
fertilidad en los sujetos mayores, sometidos a tratamientos por infertilidad.?”-28

En otra investigacion en la que se evalué la prevalencia del dafio en hombres
jévenes y mayores normozoospérmicos, el indice de fragmentacién (IF) fue
positivamente correlacionado con la edad paterna (p< 0,001). Ademas, la
prevalencia de altos niveles de dafio (> 30 % IF) fue significativamente mas alto en
los hombres mayores (= 40 afos), comparados con sujetos jovenes (< 40 afos),
todos normozoospérmicos (17 y 3 % respectivamente, p< 0,001).%° De estos
estudios se puede inferir que el analisis convencional del semen puede fallar al
detectar defectos en la espermatogénesis en hombres mayores, por lo que en
parejas infértiles con edad paterna avanzada y variables del semen normal, debe
considerarse el estudio de la integridad del ADN de los espermatozoides, como
parte de la evaluacién de la pareja.

Otro de los factores mas estudiados son las sustancias quimicas dafiinas para la
salud reproductiva, que en el caso de los hombres alteran directamente a los
espermatozoides, y se relacionan con la fragmentacién del ADN espermatico y la
calidad seminal.3°

Una investigacion realizada en un grupo de hombres con exposicidon ocupacional a
ciertos pesticidas (organofosfatos [OP] y carbamato [CB]), en relacidn con otro
grupo no expuesto, con una evidencia de exposicion de 88,5 % a las sustancias
utilizadas, se encontrd un incremento significativo del IF espermatico y
decrecimiento en los valores de algunos indicadores de calidad seminal
(concentracidn, morfologia y vitalidad espermatica).3!

En otro estudio en el que se involucraron hombres agricultores y un grupo control,
de diferentes edades (18-29, 30-37 y 38-60 afios), para investigar la afectacion de
la exposicidon ocupacional a ciertos pesticidas en la salud reproductiva, se evidencié
una alteracion significativa en el IF del ADN y disminucion de algunas variables del
semen; ademas, los resultados obtenidos en los grupos de edades también
mostraron diferencias significativas para el IF entre el grupo control y el expuesto,
y fue este ultimo entre 18-29 afios el que presentd la mayor alteracion en todas las
variables estudiadas.3?

Por otra parte, la utilizacién de bisfenol A, un quimico industrial con altos
volumenes de produccién y encontrado en numerosos productos de consumo, se
relaciona negativamente con la calidad espermatica y con afectaciones en la
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integridad del ADN espermatico, de los hombres involucrados en el consumo,3334|o
qgue confirma el impacto potencial de estas exposiciones en la funcion reproductiva
masculina, por el dafio que causan en la cromatina espermatica y en las variables
de calidad del semen. De aqui la necesidad de prevenir y reducir estas exposiciones
en los hombres con riesgo, con especial atencién, en aquellos que desde temprana
edad estan sometidos a estos toxicos, que pueden comprometer su capacidad
reproductiva y conducir a trastornos de su fertilidad futura.

La fragmentacién del ADN de los espermatozoides también esta relacionada con
algunos procesos patologicos, y uno de los mas estudiados es el varicocele,3>3% que
puede provocar un alto nivel de dafo al espermatozoide por el efecto oxidante que
esta condicion clinica produce, lo que genera una fuente de ERO muy intensa y
continua, que conduce a la pérdida de la integridad del ADN espermatico.3738

La asociacién del varicocele con la afectacién en la integridad del ADN de los
espermatozoides y deterioro de la calidad espermatica, incrementa el riesgo de
infertilidad, por lo que el estudio del ADN espermatico debe tenerse en cuenta al
valorar las muestras seminales de pacientes con varicocele clinico.3® Estos sujetos,
muestran IF espermatica basal mas altos que los individuos sin esta patologia, con
mayor tendencia a presentar indices de espermatozoides degradados (subpoblacion
de espermatozoides con ADN fragmentado) muy elevados, del orden de dos veces
mayor que el observado en otros cuadros clinicos.*°

Otro de los factores a los que se les ha prestado especial atencién en los ultimos
tiempos, por los dafios que produce en el tracto genital que genera secuelas que
conducen a la infertilidad, son las infecciones de transmision sexual (ITS).4! Las
infecciones seminales, por ciertas especies de microorganismos, incrementan el IF
del ADN espermatico, afectan la fertilidad en unos casos, y en otros, comprometen
la implantacion del embridn y el desarrollo del embarazo.4243

Al respecto, estudios previos han informado un incremento en los niveles de
fragmentacion, al coincubar espermatozoides con cuerpos elementales de Clamydia
trachomatis.** Trabajos mas recientes encontraron en individuos con infeccion
genitourinaria, ocasionada por esta bacteria y ademas Mycoplasmas, un aumento
significativo de espermatozoides con ADN fragmentado, a pesar de que la infeccion
no afectd ninguna variable de calidad del semen.*>46

Estos estudios demuestran, una vez mas, la necesidad de realizar otros estudios
ademas del espermograma en pacientes con trastornos de fertilidad, lo cual se
intenta resaltar con este trabajo de revision, y aunque el origen y los mecanismos
responsables del dafio en el ADN de los espermatozoides no han sido
completamente aclarados, es evidente que la infeccion por las bacterias
mencionadas puede causar fragmentacion.

Otra investigacién, que relaciona la infeccién por Mycoplasma genitalium y
Ureaplasma urealitycum con los trastornos reproductivos, demuestra la asociacién
de estos patdgenos con un incremento en el IF, e indica que los trastornos en la
infertilidad masculina causados por ciertas especies de bacterias pudieran estar
mediadas por el impacto que provocan sobre la integridad del ADN espermatico.4’

Con relacion a algunos virus, la literatura presenta resultados contradictorios. Por
un lado se informa que el virus papiloma humano (HPV) tipo 16 y 31, incrementa el
estrés oxidativo en el sistema reproductivo, que provoca un dafio agresivo a los
espermatozoides, con alteraciones en la integridad del ADN vy las variables
seminales.*®4° Sin embargo, estudios recientes no apoyan la hipdtesis de que los
espermatozoides de muestras de semen positivas a HPV, exhiban incremento en la

6
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Endocrinologia. 2017;28(3)

fragmentacion del ADN espermatico,®%°! para lo cual se necesitan mas
investigaciones, que puedan dilucidar entre estos resultados.

Metodologias para evaluar fragmentacion del ADN espermatico

Dentro de las mas utilizadas se describen aquellas para detectar las rupturas, tanto
de cadena sencilla como de cadena doble y las que miden la capacidad de la
cromatina, y en particular, del ADN para desnaturalizarse, frente a determinados
tratamientos.#0:52-54

Algunas de estas tecnologias, representadas en el cuadro, son complejas de
realizar, y requieren de equipamiento especializado, y aunque algunas aparecen
comercializadas como juego de reactivos, no son disponibles a la mayoria de los
laboratorios de Andrologia, por lo que no aparecen como proceder de rutina en los
manuales editados por la OMS para el estudio seminal®> (cuadro).

Cuadro. Ventajas y desventajas de las metodologias utilizadas para evaluar
alteraciones en el ADN de espermatozoides

Metodologias Método Equipo Ventajas Desventajas
Microscopio Cumple con
de parametros de Equipamiento
TUNEL flucrescencia control de complejo y
Citometria de | calidad costoso
Marcaje de flujo
roturas del ADM Microscopio
de Reaccidn de Equipamiento
ISNT florescencia marcaje directo | complejo y
Citometria de costoso
flujo
' | Punto de corte
(30 %), Instrumentacion
Citometria de | diferencia costosa
SCSA flujo pacientes Capacitacion
fértiles 2 técnica
Miden la infértiles
capacidad del - Evaluacién
ADN para Microscopio Tecnologia microscopica
desnaturalizarse campo claro simple, y no intensa
SCD Microscopio reguiere Consume tiempo
fluorescencia equipamiento Pueden surgir
especial resultados
subjetivos
Microscopio Lento en
COMETA | flucrescencia Bajo costo ejecucion
Electroforesis Requiere
de ADN observador de
experiencia
DBD- Microscopio Revela
FISH de modificaciones Procedimiento
fluocrescencia estructurales de | complejo y
la cromatina costoso

Fuente: cuadro adaptado a partir del original, disponible en: Cortés E, Davila M,
Lépez C, Fernandez ], Gosdlvez 1. Evaluacion del dafio en el DNA espermatico.
Actas Urol Esp. 2007:31;120-31.

TUMEL: terminal dUTP Nick-End Labeling; ISNT: traduccidén de nick in situ; SCSA:
andlisis de |a estructura de la cromatina espermdtica; SCD: dispersion de la
cromatina espermatica; DBD-FISH: roturas del ADN-hibridizacion fluorescente in

situ.
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La fragmentacion del ADN espermatico, se define como el porcentaje de
espermatozoides con el ADN fragmentado, con respecto al total de los
espermatozoides analizados, y los valores se informan como IF.>® Este se utiliza
como un factor prondstico independiente de fertilidad, y muestra estrecha relacion
con el potencial de fertilizacion del espermatozoide,®” representado en la tabla.

Tabla. Relacion entre el indice de fragmentacion (IF) del ADN
y el potencial de fertilizacion de los espermatozoides

IF del ADN (%) | Potencial de fertilizacion

=< 15 Excelente
16-24 Alto
| 25-30 Bajo

=31 Muy bajo

Fuente: Géngora A, Sanchez 5, Cubillos 5, Cuneo 5. Fragmentacién del ADN del
espermatozoide y su influencia en la fertilidad de la pareja. Rev Mex Med Reprod.
2011;3:105-11.

Los resultados se presentan mostrando diferentes categorias estadisticas del
potencial de fertilizacion, donde el IF representa el % de espermatozoides que
contienen ADN dafiado, y el umbral estadisticamente significativo para la
infertilidad se establece a partir de 30 %. La literatura demuestra que una
fragmentacion del ADN > 30 % correlaciona negativamente con trastornos en la
fertilidad masculina.

Fragmentacion del ADN espermatico y variables del semen

La fragmentacién de ADN esta relacionada con alteraciones en las variables de
calidad del semen, pues se encuentra mayor dafio del ADN nuclear en hombres con
variables seminales alteradas, que en los hombres con semen normal, lo que
conlleva a posibles problemas reproductivos.”® Un nimero importante de estudios
informan una relacién inversa entre el IF y la concentracion, movilidad, vitalidad y
morfologia espermatica.>®

Al respecto, un estudio realizado en un grupo de hombres seleccionados en relacién
con su historia de fertilidad, para investigar la posible relacion entre los parametros
convencionales del semen y la fragmentacion del ADN, demostré una correlaciéon
inversa entre este Ultimo parametro y la concentracidon espermatica, la movilidad
progresiva, y la morfologia normal en hombres infértiles (p< 0,05), a diferencia de
lo encontrado en el grupo de hombres fértiles.®°

Con relacion a la concentracidon espermatica se informan correlaciones negativas
entre esta variable y el IF del ADN de los espermatozoides involucrados, y se
enfatiza en la necesidad de utilizar este ensayo como complemento en el analisis
del semen.10.61

La movilidad espermatica es una de las principales variables implicadas en la
capacidad fertilizadora del espermatozoide. Con relacion a este aspecto se informa
gue los espermatozoides que han sufrido dafio en el ADN durante su trayectoria
desde el testiculo hasta ser eyaculados, experimentan reduccidén de su motilidad,®?
y trabajos recientes establecen que la ausencia de movilidad, e incluso, la movilidad
alterada, esta asociada a defectos del ADN espermatico.®3
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Con respecto a estas variables espermaticas, Ménica y otros, también encontraron
una fragmentacion aumentada en muestras con concentracion y movilidad
disminuidas, situacion que se hace mas evidente cuando se combinan varios
parametros de calidad del semen y se comparan con muestras
normozoospérmicas.®*

La morfologia espermatica, considerada por algunos clinicos como el indice
predictor de la fertilidad masculina, también se relaciona con la integridad del ADN
espermatico.!”-%% Las rupturas de las cadenas de ADN son correlacionadas con
numerosas formas anormales, de la cabeza y cola de los espermatozoides, y se
informa una diferencia significativa entre la cantidad de anomalias morfoldgicas y
las muestras de espermatozoides con alto y bajo grado de fragmentacién, donde el
porcentaje de cabezas amorfas, y en general, las anomalias de cabeza, son
significativamente mayores, en las muestras con elevado grado de fragmentacién
de ADN.66.67

Ademas, en hombres infértiles con alteraciones morfoldgicas y dafio en el ADN de
los espermatozoides, se establece que el dafio es mas obvio en los sujetos con
variables seminales por debajo de los valores de normalidad,®® los cuales presentan
bajo o ningun prondstico de fertilizacion.

Las afectaciones en la viabilidad espermatica estan asociadas con un alto IF, lo cual
esta relacionado con la infertilidad del factor masculino.®® Un estudio reciente
demostrd que para valores de viabilidad < 50 % (n= 301) el IF fue = 30 % para el
95 % de las muestras; y en los casos en que los valores de viabilidad eran = 75 %
(n= 1 736), entonces el IF era < 30 % para el 95 % de los pacientes, postulando
gue en algunos hombres el ensayo de viabilidad espermatica puede predecir el IF.”°

Otro aspecto de interés en el analisis seminal es la presencia de leucocitos en el
semen, que cuando superan el valor normal (leucocitospermia), pueden afectar la
calidad seminal. Uno de los mecanismos por los que se trata de explicar este hecho,
es la posible contribucidon de estas células a la aparicion de condiciones que
favorecen el estrés oxidativo,”! como resultado de la presencia de ERO,”2 que son
primariamente producidas por leucocitos, incluso, a bajos niveles de estos en el
semen, lo que provoca un incremento significativo en el dafio del ADN de los
espermatozoides.”’374

Al respecto, un estudio encontré la posible relacién entre el desbalance del estrés
oxidativo, causado por aniones superdxido en los eyaculados, con la presencia de
espermatozoides con ADN fragmentado, y altas concentraciones de leucocitos,”> y
otro informé que la concentracién de leucocitos en semen esta directamente
relacionada con alteraciones en la cromatina de espermatozoides maduros e
inmaduros.”®

Ademas de lo descrito, también existe un grupo importante de sujetos sin
alteraciones en la calidad espermatica, que muestran altos niveles de ERO y
aumento en los niveles de fragmentacion del ADN espermatico, lo cual esta
relacionado con la infertilidad de origen desconocido.* En estos casos, la
determinacion de la integridad del ADN de los espermatozoides, proporciona
informacién adicional que ayuda al diagndstico y prondstico de la infertilidad
idiopatica masculina.20%:77.78

ADN espermatico y reproduccion asistida

La integridad del ADN espermatico es necesaria no solo para la fertilidad natural.
Una parte importante de las investigaciones esta relacionada con las TRA,?! por el
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riesgo que implica la transmision de defectos genéticos a la descendencia,’”® y por el
dafio iatrogénico que puede introducirse al ADN de los espermatozoides, como
resultado de los procederes de laboratorio que estas técnicas llevan implicitas.8®

En los resultados de las tecnologias de alta y baja complejidad, las alteraciones en
el ADN espermatico estan relacionadas con la disminucién en los indices de
fertilizacion e implantacion, embarazos y nacidos vivos,8! calidad y salud del
embrion, del feto, e incluso, de la descendencia;® ademas, con los abortos a
repeticion, que hasta ahora estaban informados como de causa desconocida.®?

Al éxito de las TRA debe atribuirsele una notable e importante contribucién del
factor masculino, con especial precaucion en los hombres normozoospérmicos
involucrados, porque a pesar de estos presentar los indicadores de calidad seminal
dentro de los valores normales, los espermatozoides de estos sujetos pueden tener
alteraciones en la integridad de la cromatina espermatica,%8* y esto debe ser
previamente determinado antes de aplicar cualquier metodologia de reproduccién
asistida.

CONSIDERACIONES FINALES

La fragmentacion en el ADN de espermatozoides es considerada como posible causa
potencial de infertilidad masculina, y su deteccién se utiliza actualmente como una
variable adicional que ayuda a evaluar la calidad de una muestra seminal. A pesar
del conocimiento que poseen nuestros especialistas en reproduccion humana, sobre
la importancia de la integridad del ADN espermatico para lograr fertilidad, unido al
elevado niumero de sujetos que se consultan por infertilidad, incluso de causa
desconocida, todavia en nuestro medio no se ha incorporado esta tecnologia en la
mayoria de los laboratorios que brindan servicio de Andrologia. Esta dificultad esta
dada, por una parte, por no disponer de las metodologias para esta determinacion;
y por otra, porque en el estudio de la pareja infértil se continla priorizando a la
mujer, se le resta importancia al factor masculino, en especial, a las contribuciones
genéticas de los espermatozoides en la fertilidad de la pareja.

Precisamente, no disponer de una metodologia para realizar estudios de
fragmentacion del ADN espermatico en los pacientes que se consultan por
infertilidad en nuestra institucién, contribuye a que este trabajo tenga como
limitacion la no presentacion de resultados propios, con los cuales realizar analisis
de comparacién con otros estudios y enriquecer la discusion de este documento.

La necesidad de realizar este ensayo toma mayor importancia, cuando en los
ultimos afios se ha extendido a nivel nacional la reproduccion asistida de baja y alta
complejidad, que obvia el proceso de seleccidon natural de espermatozoides, realiza
procederes de manipulacion espermatica que provocan algun tipo de estrés en las
células espermaticas, lo cual puede inducir dafios en el ADN espermatico, y afectar
el resultado de las diferentes etapas del proceso.

Con este trabajo de revision se resalta la importancia del estudio de la
fragmentacion del ADN espermatico en la evaluacion de la capacidad funcional de
los espermatozoides, que, junto con el estudio de calidad del semen, contribuye a
mejorar el diagndstico y pronodstico de la infertilidad masculina.

10
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