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Resumen

Introduccion: Se estima que un 3% del total de parejas en edad reproductiva seran estériles
debido a un factor masculino severo. En estos casos, se ha sugerido la existencia de un dano
en el ADN espermatico debido al efecto deletéreo que ejerce el estrés oxidativo sobre los
espermatozoides a su paso por el tracto genital postesticular masculino. Esto ha llevado a
proponer el uso generalizado de espermatozoides procedentes de biopsia testicular a pesar del
riesgo quirdrgico que ello supone.

Objetivos: Analizar la influencia de la procedencia de los espermatozoides en parejas estériles
por factor masculino severo en los resultados de los ciclos de microinyeccion intracitoplasmatica
(ICSl), cuando no se analiza previamente el nivel de fragmentacion del ADN espermatico en el
eyaculado.

Material y métodos: Se realizd un estudio retrospectivo a partir de ciclos de ICSI de pare-
jas estériles por factor masculino severo (oligozoospérmicos severos, criptozoospérmicos
y azoospérmicos no obstructivos), divididas segin la procedencia de los espermatozoides
(testiculo o eyaculado).

Resultados: En total se analizaron 152 ciclos de ICSI, 107 realizados con espermatozoides en
fresco procedentes de eyaculado y 45 con espermatozoides crioconservados de biopsia tes-
ticular. No se observaron diferencias significativas en las variables socio-demograficas ni en
las variables de estimulacion ovarica. Tampoco los resultados de la ICSI presentaron diferen-
cias, siendo los porcentajes de fecundacion (54,3 vs. 48,6%), implantacion (23,1 vs. 22,8%) y
de gestacion por transferencia (35,5 vs. 37,1%) similares. Se observé un mayor porcentaje de
abortos (18,5 vs. 46,1%), asi como un menor porcentaje de nacidos vivos (28,9 vs. 20,0%) en el
grupo de biopsia, aunque no resultaron diferencias estadisticamente significativas.
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Introduccion

Conclusion: En parejas estériles por factor masculino severo, no se encontraron evidencias a
favor del uso generalizado de espermatozoides de testiculo frente a eyaculado, cuando el nivel
de fragmentacion del ADN espermatico en el eyaculado no se analiza previamente.

© 2020 Asociacion para el Estudio de la Biologia de la Reproduccion y Sociedad Espafiola de
Fertilidad. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Testicular versus ejaculated sperm in ICSI cycles from severe male factor sterile
couples

Abstract

Background: It is estimated that around a 3% of the couples are affected by severe male
factor infertility -oligozoospermia, cryptozoospermia and non-obstructive azoospermia-. It is
suggested the existence of postesticular sperm damage due to the oxidative stress that sperm
suffers through the male genital tract. Base on this, different authors have propose the gener-
alised use of testicular sperm, surgically retrieved (TESE), instead of ejaculated sperm.
Objectives: Analysing the influence of the sperm source in couples affected by severe male
factor infertility in the ICSI results, when DNA ejaculated sperm fragmentation has not been
tested before.

Material and methods: A retrospective study was conducted based on a specific severe male
factor ICSI cycle database, according to the selected sperm source -testicle or ejaculate-.
Results: We analysed a total amount of 152 ICSI cycles which were divided into two groups,
107 cycles conducted with fresh ejaculated spermatozoa and 45 cycles conducted with crio-
preserved testicular biopsy spermatozoa. The results showed no significant differences in
social-demographical or ovarian stimulation variables. ICSI cycles results were not different
either; we obtained similar fertilization rates (54.3% vs. 48.6%), implantation rates (23.1% vs.
22.8%) and pregnancy per embryo transfer rates (35.5% vs. 37.1%). We observed a trend towards
greater miscarriage rate between the testicular sperm cycles (18.5% vs. 46.1%), as well as a
reduced live birth rate (28.9% vs. 20.0%) in this group. However, no significance differences
were found after the analyses.

Conclusion: No evidences were found in favour of mass testicular spermatozoa vs. ejaculated
spermatozoa use in ICSI cycles, when DNA ejaculated sperm fragmentation has not been tested
before.

© 2020 Asociacion para el Estudio de la Biologia de la Reproduccion y Sociedad Espafiola de
Fertilidad. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

la calidad seminal (Moskovtsev et al., 2009). En el caso
de los factores masculinos severos, esto se veria agravado

Un 3% del total de parejas en edad reproductiva son
estériles debido a un factor masculino severo (Vander-
Borght y Wyns, 2018; Aragon et al., 2016). En estos
pacientes, se ha sugerido la existencia de un dano en la
integridad del ADN espermatico debido al efecto deletéreo
que ejerce el estrés oxidativo sobre los espermatozoides
en su trayecto a través del tracto genital postesticular
masculino (Sakkas et al., 2010; Suganuma et al., 2005;
Aitken, 1999). Esto podria ser debido al aumento del estrés
oxidativo existente en el tracto genital de estos pacientes
o a la alteracion de los mecanismos protectores frente a
las especies reactivas del oxigeno que poseen de manera
fisioldgica los espermatozoides. El estrés oxidativo se ha
visto repetidamente asociado en diferentes estudios a un
aumento en la fragmentacion del ADN espermatico (Greco
et al., 2005; Aitken y Krausz, 2001). Ademas, se ha obser-
vado en algunos trabajos, como la fragmentacion del ADN
de los espermatozoides tendria un efecto negativo sobre

por la mayor exposicion a especies reactivas del oxigeno
que se produce durante la preparacion y, especialmente, el
centrifugado de estas muestras (Matas et al., 2011).

Estos motivos han llevado a diferentes autores a proponer
el uso generalizado de espermatozoides procedentes de
testiculo, en lugar de eyaculado, en las parejas estériles por
factor masculino severo (Arafa et al., 2017; Cui et al., 2017).
Sin embargo, el uso de espermatozoides de origen testicular
también tiene sus desventajas, ya que debido a la ausen-
cia de recorrido del semen a través del epididimo en estos
pacientes, este adquiriria una menor maduracion (Gervasi
y Visconti, 2017; Dacheux J. y Dacheux F., 2014; Ariel
et al., 1994) relacionada especificamente con la capaci-
dad de los espermatozoides para penetrar en el ovocito
y la adquisicion de movilidad, asi como la produccién de
cambios epigenéticos en el espermatozoide, que también
han sido asociados con esta estructura. La movilidad esper-
matica es utilizada como criterio de vitalidad y calidad
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seminal durante el estudio previo a la realizacion de la
microinyeccion intracitoplasmatica ICSI. Por ello, cuando
se utilizan espermatozoides testiculares para la ICSI, los
cuales son habitualmente inmdviles, se afade pentoxifilina
al medio que los contiene, a fin de aumentar su movilidad.
Recientemente, nuestro grupo ha demostrado la seguridad
del uso de pentoxifilina en estos pacientes (Navas et al.,
2017). Por otra parte, la gran problematica de la obtencion
de espermatozoides de testiculo en reproduccion asistida,
radica en el riesgo quirirgico asumido en el procedimiento
(Esteves et al., 2013; Schlegel y Su, 1997), asi como la
aparicion de posibles efectos a largo plazo en el perfil
androgénico del paciente (Everaert et al., 2006).

Existen resultados contradictorios en los diferentes estu-
dios realizados sobre el tema (Herrero et al., 2019; Miller
et al., 2017; Mehta et al., 2015; Hameed y Ozturk, 2010;
Aboulghar et al., 1997; Mansour et al., 1997), y aunque en
ciertos supuestos se estan observando mejores resultados
reproductivos con la utilizacion de espermatozoides testicu-
lares, aun los grandes metaanalisis y revisiones sistematicas,
llevados a cabo en los Gltimos afios, son muy limitados al
respecto (Kang et al., 2018; Ku et al., 2018; Awaga et al.,
2018; Esteves et al., 2017; Abhyankar et al., 2016). De aqui
parte este estudio, con el objetivo principal de analizar
la influencia de la procedencia de los espermatozoides en
los ciclos de ICSI de parejas estériles por factor masculino
severo, en las que se desconoce la integridad de su ADN
espermatico previamente.

Material y métodos

Se realizo un estudio retrospectivo a partir de los ciclos de
ICSI de parejas estériles por factor masculino severo, que
fueron atendidas en la Unidad de Reproduccion Asistida del
Hospital Universitario Virgen de las Nieves (HUVN), entre
enero de 2014 y diciembre de 2017.

Se incluyeron para su comparacion en este estudio, los
ciclos realizados con espermatozoides procedentes del eyac-
ulado de pacientes oligozoospérmicos severos (<1 millon
de espermatozoides/ mL), frente a los ciclos realizados
con espermatozoides procedentes de biopsia testicular de
pacientes criptozoospérmicos (no se observan espermato-
zoides en la muestra en fresco pero si tras el centrifugado)
0 azoospérmicos no obstructivos (no se observan espermato-
zoides ni en el examen en fresco ni tras el centrifugado de la
muestra). El diagnostico de azoospermia no obstructiva se
baso en la anamnesis y exploracion fisica complementada
por estudios androldgicos, hormonales y anatomopatoldgi-
cos de la muestra de tejido testicular tomada el dia de la
biopsia para crioconservacion de espermatozoides testicu-
lares. En ninguno de los grupos anteriores, se realizaron
estudios previos para determinar la integridad del ADN
espermatico.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Inves-
tigacion (CEl/ CEIM) provincial de Granada, el 27 de marzo
de 2019.

Recogida y preparacion de espermatozoides

La recogida y preparacion de los espermatozoides siguid un
proceso diferente seglin su distinta procedencia, eyaculado
o biopsia testicular.

En el grupo de eyaculado, la seleccion de espermato-
zoides se llevo a cabo mediante la técnica Swim-up. En el
caso de la obtencion de espermatozoides testiculares, la
biopsia se realizo entre dos y seis meses antes de la fecha
de inicio del ciclo de estimulacion ovarica, por ello, los
espermatozoides obtenidos de este modo fueron crioconser-
vados. Para la criopreservacion se emplearon pajuelas de
alta seguridad de 0,5 mL en las que se conservd el mate-
rial diluido en medio crioprotector utilizando el congelador
semiautomatico LM10. Llegado el dia de la ICSI se procedio
a su descongelacion, sometiendo el preparado a un ambi-
ente a 37°C durante cinco minutos. Tras ello, se transfirio
la muestra contenida en la pajuela a un medio de cultivo de
fertilizacion in vitro (IVF), procediendo posteriormente al
centrifugado, decantacion del sobrenadante y resuspension
del pellet celular en medio IVF. Dado el caso de no encon-
trarse un nimero suficiente de espermatozoides maviles, se
anadieron 5 nM de pentoxifilina a la microgota de esperma-
tozoides en la placa de ICSI.

Estimulacién y puncion ovarica

El protocolo de estimulacion empleado fue, indistintamente
en ambos grupos, antagonista o agonista largo de la GnRH;
descrito previamente (Rodriguez et al., 2019). La dosis de
FSHr utilizada fue de 300 Ul los dias 1 y 2, reduciéndose
posteriormente a 150 Ul del dia tres al siete. Se procedi6 a
desencadenar la ovulacion, una vez se comprobé el desar-
rollo de al menos tres foliculos ovaricos mayores de 18 mm
de diametro, mediante la administracion de un bolo Unico
de 6.500 Ul de hCG. Pasadas 36 horas, se realizo la puncion
folicular.

Laboratorio de ICSI

En el laboratorio se examinaron los liquidos foliculares,
se recuperaron los complejos cumulo-corona-ovocito y se
depositaron en medio de cultivo hasta la realizacion de la
ICSI. Una vez realizada esta, se seleccionaron los embriones
obtenidos siguiendo los criterios de la Asociacion Espanola
para el Estudio de la Biologia de la Reproduccion (ASEBIR) en
su revision de 2016 (Castilla et al., 2016), clasificandose asi
los embriones en cuatro categorias: A, B, Cy D. Los embri-
ones de mayor calidad (A y B) fueron, en ambos grupos, bien
transferidos en fresco el segundo o tercer dia tras la puncién
folicular, o bien vitrificados.

En el caso de aquellos ciclos realizados con esperma-
tozoides de eyaculado que sufrieron cancelacion de la
transferencia por fracaso en la fecundacion en el primer
ciclo de estimulacion realizado (13 pacientes), se repitio
ciclo en todos los pacientes a excepcion de tres, que
optaron por semen de donante. En tres de los 10 pacientes
restantes se repitio el fracaso en la fecundacion en algin
otro ciclo posterior. En el caso de espermatozoides de
testiculo y fracaso de fecundacion en el primer ciclo (cinco
pacientes), cuatro repitieron ciclo con espermatozoides
procedentes de biopsia, volviendo a obtener un fracaso de
fecundacion en uno de estos pacientes.
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Ciclos de la Unidad de Reproduccion
Asistida HUVN 2014-2017
n = 2067

Ciclos excluidos por
realizacion de FIV:
521

Ciclos de ICSI:
1546

Ciclos realizados por
otras indicaciones:
1387

Factor masculino severo:
159

Azoospermias
Obstructivas:

7

ICSI realizada con
espermatozoides de
eyaculado:

107

ICSI realizada con espermatozoides de
testiculo:
45

Oligozoospermias
Severas:
107

Criptozoospermias:
9

Azoospermias no
obstructivas:
36

Figura1 Diagrama de seleccion de ciclos incluidos en el estu-
dio. HUVN: Hospital Universitario Virgen de las Nieves; FIV:
fecundacion in vitro; ICSI: microinyeccion intracitoplasmatica).

Analisis estadistico de los datos

En la comparacion de variables cualitativas se aplico el
estadistico x2; de no cumplirse las condiciones de validez, se
recurrio al Test exacto de Fisher. En el caso de las variables
cuantitativas se empled el estadistico t de Student, bajo
la condicion previa de homogeneidad de varianzas deter-
minada mediante el Test de Levenne; de no cumplirse, se
recurrio al Test de Welch. Debido al alto nUmero de variables
contempladas en el estudio, se decidié aplicar el Método
Bonferroni como correccion del error tipo | o alfa (asumido
al 0,05) en la valoracion de la homogeneidad entre ambos
grupos.

El programa informatico con el que se llevd a cabo el
analisis estadistico de los datos fue IBM® SPSS Statistics ver-
sion 24.

Resultados

Se analizaron un total de 152 ciclos de ICSI que posteri-
ormente se dividieron en dos grupos segun la procedencia
de los espermatozoides. De ello se obtuvieron 107 ciclos
realizados con espermatozoides procedentes de eyaculado
y 45 con espermatozoides procedentes de biopsia testicular

(fig. 1).

Edad de la mujer, indicacién clinica y variables
relativas a la estimulacion ovarica

Al analizar dichas variables no se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de estudio,
siendo la edad media de la mujer de 33,3 + 5,0 anos en el
grupo de eyaculado y 35,1 + 3,9 en el de biopsia testicu-
lar. Tampoco obtuvimos resultados significativos respecto a
la indicacion clinica de los ciclos de ICSI, siendo mayoritario
en ambos grupos el factor masculino aislado.

El protocolo de estimulacion empleado fue mayori-
tariamente antagonista (60,7%, [65/107]) en el grupo
de eyaculado, y agonista en protocolo largo (51,1%,
[23/45]) en el grupo de biopsia testicular, sin observarse
diferencias estadisticamente significativas. Asi mismo,
las unidades de FSH (Ul) administradas en cada grupo
de pacientes fueron similares, 2.333 + 784 en el grupo
de eyaculado y 2.339 + 694 en el de biopsia testicular.
Tampoco se observaron diferencias en la variable «dias
de estimulacion» (11,4 + 2,0 vs. 11,8 + 1,4). Atendiendo
a las variables hormonales séricas, si que se obtuvieron
diferencias estadisticamente significativas en los valores de
progesterona en el dia de la hCG, con una concentracién
de 0,7 £+ 0,4 ng/mL en el grupo de ciclos realizados con
espermatozoides procedentes de eyaculado y 1,0 + 0,4
ng/mL en el de biopsia testicular. Sin embargo, no se
observaron diferencias significativas en la concentracion
sérica de estradiol en el dia de la hCG.

Todos los ciclos incluidos en nuestro estudio llegaron a
puncion ovarica, quedando posteriormente sin transferencia
un 29,0% de los ciclos en el grupo de eyaculado y un 22,2%
en el de biopsia testicular. Las causas de cancelacion de
la transferencia fueron mayoritariamente el fracaso en la
fecundacion, seguido de la ausencia de ovocitos maduros y
el llamado Freeze-all, la vitrificacion de todos los embriones
obtenidos (tabla 1).

Laboratorio de embriologia

Se observo un mayor porcentaje de fecundacion en el grupo
de ciclos realizados con espermatozoides procedentes de
eyaculado, resultando fecundados el 54,3% de los ovoci-
tos en el grupo de eyaculado y el 48,6% en el grupo de
biopsia testicular. Los embriones obtenidos fueron mayori-
tariamente clasificados de categoria C-D (72,9% en el grupo
de eyaculado vs. 72,7% en el grupo de biopsia testicular).
Complementariamente a estos datos, el 27,1% de los embri-
ones en el grupo de eyaculado y el 27,3% en el de biopsia
testicular, fueron determinados de categoria A-B. En ninguna
de las variables relativas a este apartado se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos gru-
pos (tabla 2).

Resultados obstétricos y neonatales

En primer lugar, el porcentaje de implantacion embrionaria
fue similar en ambos grupos, el 23,1% en el grupo de eyac-
ulado y el 22,8% en el de biopsia testicular. Al analizar
los porcentajes de gestacion por ciclo y por transferencia,
se obtuvieron como resultado el 25,2% y 35,5% respecti-
vamente en el grupo de eyaculado y el 28,9% y 37,1% en
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Tabla 1 Edad de la mujer, indicacion clinica y variables relativas a estimulacion ovarica en ciclos de ICSI de parejas estériles
por factor masculino severo segln la procedencia de los espermatozoides

Eyaculado Biopsia testicular
Edad de la mujer (anos)? 33,3 +£5,0 35,1 + 3,9
(21-41) (26-42)
Indicacion clinica:
Factor masculino aislado 85,9% 88,9%
(92/107) (40/45)
Factor mixto 14,1% 11,1%
(15/107) (5/45)
N° de punciones ovdricas 107 45
N° de transferencias embrionarias 76 35

Porcentaje de punciones sin transferencia

Causas de cancelacion de la transferencia:

Ausencia de ovocitos maduros
Fracaso en la fecundacion
Freeze-all

Estradiol sérico el dia de hCG (pg/mL)?

Progesterona sérica el dia de la hCG (ng/mL)?

29,0% (31/107)

3,2% (1/31)
54,8% (17/31)
42,0% (13/31)
1.852 + 1.101
(116-5.000)
0,7+0,4
(0,1-2,4)

22,2% (10/45)

0% (0/10)
60% (6/10)
40% (4/10)
2.368 + 1.446
(250-7.223)
1,0 £ 0,4*
(0,2-2,0)

" p<0,01

@ media & desviacion tipica (minimo-maximo).

Tabla 2 Resultados de la puncion ovarica, fecundacion y calidad de los embriones obtenidos en ciclos de ICSI de parejas

estériles por factor masculino severo segun la procedencia de los espermatozoides

Eyaculado Biopsia testicular
N° de ovocitos totales? 9,0+ 5,7 8,6 +4,3
(1-33) (2-27)

Porcentajes de ovocitos maduros:
Metafase II/N° de Ovocitos

Porcentaje de fecundacién: Ovocitos
fecundados/Metafase I

Porcentaje de division: Embriones
obtenidos/Ovocitos fecundados

N° de embriones transferidos®

Transferencia segun n° de embriones:

80,6% (772/958)
54,3% (419/772)
94,3% (395/419)

1,740,5
(1-2)

81,8% (284/387)
48,6% (138/284)
92,7% (128/138)

1,6 £ 0,5
(1-2)

1 embrion 28,9% (22/76) 37,1% (13/35)
2 embriones 71,1% (54/76) 62,9% (22/35)
Tipo de embriones obtenidos:
A+B 27,1% 27,3%
(107/395) (35/128)
C+D 72,9% 72,7%
(288/395) (93/128)
N.S.

@ Media =+ desviacion tipica (minimo-maximo).

el grupo de biopsia testicular. El porcentaje de gestacion
Unica fue el 88,9% para los ciclos de eyaculado y el total
(100%) de los ciclos de biopsia. Se observaron un total de
cinco abortos en el grupo de eyaculado y seis en el grupo
de biopsia testicular, siendo el porcentaje de abortos el

18,5% y el 46,1% respectivamente. Por Gltimo, se registro

el nacimiento de un total de 25 neonatos entre los 107 cic-
los de ICSI realizados con espermatozoides procedentes de
eyaculado, y siete en los 45 ciclos realizados con esperma-
tozoides procedentes de biopsia testicular. Esto supone un
porcentaje de nacidos vivos por transferencia del 28,9% y
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el 20,0% en los grupos de eyaculado y biopsia testicular,
respectivamente.

No se observaron diferencias estadisticamente significa-
tivas en ninguna de las variables analizadas en este apartado
(tabla 3).

Discusion

Tras el analisis de los datos, no hemos observado diferen-
cias que indiquen el uso generalizado de espermatozoides
obtenidos por biopsia testicular, en las parejas estériles por
factor masculino severo.

En primer lugar, pensamos que la validez interna de nue-
stro estudio es adecuada, por resultar ambos grupos com-
parables. Las variables sociodemogréficas y de estimulacion
ovarica, ambas independientes del factor masculino severo
analizado en el estudio, mostraron valores homogéneos
en ambos grupos, encontrandose Unicamente diferencias
estadisticamente significativas en los niveles de proges-
terona sérica el dia de la hCG, siendo estos superiores en el
grupo de biopsia testicular. Pensamos que esta observacion
carece de repercusion clinica, ya que la diferencia absoluta
entre ambas medias (0,3 ng/mL) es irrelevante. Ademas, en
ambos grupos el valor medio de progesterona sérica es infe-
rior al considerado deletéreo (> 1,5 ng/mL) (Bosch et al.,
2010). En cualquier caso, los resultados obtenidos concor-
darian con lo observado por Bosch et al., que asocia niveles
mas elevados de progesterona sérica al uso de agonistas de
la GnRH para la frenacion hipofisaria frente al uso de antag-
onistas. En nuestro estudio el uso de protocolo agonista fue
superior en el grupo de biopsia testicular (51,1 vs. 39,3%),
tendencia que podria justificar las diferencias observadas
en los valores de progesterona sérica, y concordaria con lo
observado previamente por este autor.

Al analizar las variables sociodemograficas y, de manera
particular, la edad de la mujer, vemos que en ningun caso fue
superior a 42 afos, dado que esta es la edad maxima acep-
tada para la participacion en el programa de reproduccion
asistida en nuestro centro (Aragon et al., 2016). Debemos
comentar, ademas, la tendencia observada a una mayor edad
de la mujer en los ciclos realizados con espermatozoides de
testiculo (33,3 £ 5,0 vs. 35,1 & 3,9), observacion también
realizada por Kang et al. en su metaanalisis (Kang et al.,
2018). Lo cual, pensamos, podria estar en relacion con una
acumulacion de ciclos fallidos de FIV/ICSI en estas mujeres,
hasta recurrir finalmente a la obtencion de espermatozoides
a través de biopsia testicular, siendo dicha repeticion de
ciclos de reproduccion asistida el factor causante de la
realizacion de esta técnica a una mayor edad. También
podria parecer llamativo el elevado porcentaje de indi-
cacion clinica de ICSI por factor masculino aislado, pero
resulta logico, dados los criterios de inclusion de nuestro
estudio. Ello influyé en el buen desarrollo de la estimu-
lacion ovarica, la cual se produjo sin incidencias resefables,
dado que en la mayoria de los casos se tratd de mujeres
con un estudio basico de esterilidad normal y sin trastornos
reproductivos diagnosticados.

A la hora de evaluar los resultados de la ICSI, debemos
tener en cuenta que debido a la imposibilidad de poder
realizar biopsias testiculares no programadas en nuestro
centro (Aragon et al., 2016), a los pacientes criptozoospér-

micos y azoospérmicos -no obstructivos- se les realizo la
biopsia testicular entre dos y seis meses antes del ciclo de
ICSI, y por ello se procedi6 a la estimulacion ovarica solo en
aquellas parejas en las que la biopsia resulto satisfactoria.
Por esta causa, el grupo de ciclos realizados con esperma-
tozoides testiculares, fue conformado integramente por
espermatozoides crioconservados, mientras que el grupo de
eyaculado se compuso de muestras en fresco. La relacion
entre crioconservacion y pérdida de calidad espermatica
ya ha sido tratada anteriormente por diferentes autores,
arrojando resultados no significativos en el caso del semen
testicular. Es decir, no ha sido demostrada la peor condi-
cion de los espermatozoides testiculares crioconservados,
frente a los espermatozoides testiculares en fresco, en los
resultados de la ICSI (Schachter-Safrai et al., 2017; Karacan
et al., 2013).

La capacidad fecundante in vitro de los espermatozoides
afectados por un factor masculino severo es baja, y asi lo
demuestra el hecho de que el porcentaje de fecundacion
encontrado en ambos grupos, aunque sin diferencias sig-
nificativas, sea inferior a la especificacion deseable por el
indicador de calidad establecido por ASEBIR (63,2%; IC 95%:
62,3-65,2) (Castilla et al., 2016). Estos resultados son
similares a los obtenidos en el metaanalisis de Kang et al.
(2018), quienes encontraron un porcentaje de fecundacion
media global de aproximadamente el 55%, en los ciclos real-
izados con espermatozoides afectos por un factor masculino
severo. Ademas, observamos una tendencia a menor capaci-
dad fecundante en los espermatozoides de testiculo frente a
eyaculado (48,6 vs. 54,3%), coincidiendo con lo observado en
el metaanalisis de Esteves et al. (2017) en pacientes oligo-
zoospérmicos. El hecho de que estos autores no observen
diferencias entre la capacidad fecundante de los esper-
matozoides de eyaculado y de testiculo, cuando analizan
los resultados en pacientes normozoospérmicos con fallos
recurrentes en ICSI, sugiere una asociacion entre el mayor
grado de alteraciones en la espermatogénesis y la menor
capacidad fecundante de los espermatozoides testiculares.

En lo referente a la calidad embrionaria, el porcentaje
de embriones de buena calidad (A y B) en ambos grupos
(27,1 vs. 27,3%) se encuentra alejado del obtenido por
otros autores en ciclos realizados en varones sin factor mas-
culino; el 52% aproximadamente (Meseguer et al., 2011).
Hecho que estaria en consonancia con lo anteriormente
comentado acerca de la asociacion entre la alteracion de la
espermatogénesis en varones afectos por factor masculino
severo y una menor capacidad fecundante, pues la calidad
espermatica juega un papel clave en las primeras divisiones
embrionarias (Colaco y Sakkas, 2018), y por tanto, en la
calidad de los embriones obtenidos.

Aunque no significativo, hemos observado un consid-
erable aumento en el porcentaje de abortos en los
ciclos realizados con espermatozoides testiculares (18,5 vs.
46,1%). La principal causa de aborto son las alteraciones
cromosomicas, y mas concretamente las aneuploidias embri-
onarias. Esta mayor tasa de aborto observada en los ciclos
realizados con espermatozoides testiculares podria ir en
relacion al mayor nimero de aneuploidias observado en los
espermatozoides testiculares respecto a los de eyaculado
(Moskovtsev et al., 2009), dado que una de las funciones
principales de los radicales libres contenidos en el tracto
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Tabla 3
procedencia de los espermatozoides

Resultados obstétricos y neonatales en ciclos de ICSI de parejas estériles por factor masculino severo segin la

Eyaculado Biopsia testicular
Porcentaje de implantacion 23,1% 22,8%
(30/130) (13/57)
Porcentaje de gestacion por ciclo 25,2% 28,9%
(27/107) (13/45)
Porcentaje de gestacion por transferencia 35,5% 37,1%
(27/76) (13/35)
NUmero de abortos 5 6
Porcentaje de abortos 18,5% 46,1%
(5/27) (6/13)
Numero de nacidos vivos 25 7
Porcentaje de nacidos vivos por transferencia 28,9% 20,0%
(22/76) (7/35)

N.S.

genital postesticular es la eliminacion de aquellos esperma-
tozoides afectados por alteraciones en su material genético.

Puesto que no se determind previamente la integridad
del ADN espermatico en el eyaculado de ninguno de los
pacientes incluidos en el estudio, nuestros resultados sug-
ieren que, de no analizar el grado de fragmentacion del
ADN espermatico, no se obtendrian beneficios de la real-
izacion de biopsia testicular de manera generalizada para
la obtencion de espermatozoides, frente a su obtencién
directa del eyaculado, en los varones afectos por un factor
masculino severo. Esto podria deberse a que el porcentaje
de estos varones que asocia dafos en la integridad de su
ADN espermatico es relativamente bajo, como ya se ha
visto en diferentes trabajos publicados (Esteves et al., 2017;
Feijo y Esteves, 2014), los cuales, encontraron una alta
fragmentacion del ADN espermatico en torno al 30% de los
pacientes candidatos a ICSI. Esta conclusion se complementa
con la ya formulada por Esteves et al. (2017) o Arafa et al.
(2017), quienes observaron que, cuando en pacientes con
espermatozoides de eyaculado con una alta fragmentacion
del ADN, se utilizan espermatozoides obtenidos directa-
mente de testiculo, se observan mejores resultados en los
porcentajes de gestacion y nacidos vivos, asi como un menor
porcentaje de abortos.

Conclusiones

No hemos encontrado evidencias a favor del uso general-
izado de espermatozoides de testiculo frente a eyaculado,
en los ciclos de ICSI de parejas estériles por factor masculino
severo, cuando no se analiza previamente el nivel de frag-
mentacion del ADN de los espermatozoides en el eyaculado.
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