ORIGINALES

Reproduccion asistida en varones

seropositivos para el VIH-1

S. Marina, F. Marina y R. Alcolea
Instituto de Reproduccion CEFER. Bavcelona. Espana.

RESUMEN

Objetivos: El varén seropositivo para el VIH-1 ha de renunciar a tener
hijos o asumir el riesgo de contagiar a su pareja. Las técnicas de “lava-
do de semen” permiten separar los espermatozoides moéviles de los
componentes seminales infectados y utilizarlos en la reproduccién
asistida. El objetivo de este trabajo es presentar la experiencia del Ins-
tituto CEFER en reproduccién asistida con semen lavado de varones
seropositivos para el VIH.

Métodos: Se traté con inseminacién artificial (IA) a 302 parejas y con
fecundacién iz vitro (FIV) con microinyeccion espermdtica (éntracyto-
plasmic sperm injection [ICSI]) a 88. El lavado de semen se hizo me-
diante centrifugacién en gradientes discontinuos de PureSperm (el
90, el 70 y el 50%, a 300 g durante 20 min); seguida de swim-up. En
la fraccién obtenida se estudi6 la presencia de VIH-1 con la técnica de
la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Se efectuaron 621 ci-
clos de TA y 133 de FIV-ICSI.

Resultados: En las IA efectuadas a 302 mujeres, se obtuvieron 153
gestaciones clinicas (un 24,6% de gestaciones por ciclo y un 50,6% por
mujer). Hubo 25 abortos (16,3%) y 120 nacimientos; 10 partos ge-
melares (6,5%) y 140 nifios nacidos. En los 133 ciclos de FIV-ICSI
efectuados a 88 mujeres, se obtuvieron 59 gestaciones clinicas (un

44 4% de gestaciones por ciclo y un 67,04% por mujer). Hubo 16
abortos (27,1%), 37 nacimientos, 5 partos gemelares (8,5%) y 47 ni-
nos nacidos. Ninguna mujer tratada se seroconvirtié. Todos los nifios
nacidos fueron seronegativos para el VIH-1.

Discusion: La metodologia descrita y la experiencia presentada permi-
ten afirmar que el varén seropositivo para el VIH puede tener hijos
propios sin contagiar a su pareja y no precisa usar semen de banco. La
IA es una técnica valida para este colectivo, y la FIV-ICSI se ha de uti-
lizar sélo cuando esté indicada, como en parejas seronegativas para el
VIH.
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ABSTRACT
Assisted reproduction in HIV-1-seropositive men

Objectives: HIV-1-seropositive men must forgo
having biological children or accept the risk of in-
fecting their female partners. Techniques of se-
men washing allow motile spermatozoa to be se-
parated from infected semen components and
used in assisted reproduction. The aim of the pre-
sent study was to present the experience of the
CEFER Institute in assisted reproduction using
washed semen from HIV-seropositive men.

Methods: Three hundred two couples underwent
artificial insemination (Al). Eighty-eight couples
underwent #z vitro fertilization (IVF)-intracyto-
plasmic sperm injection (ICSI). Semen washing
was performed through discontinuous centrifuga-
tion gradients of Pure Sperm (90%, 70% and 50%
at 300 g for 20 minutes), followed by swimm-up.
The presence of HIV-1 was examined in the frac-
tion obtained using polymerase chain reaction. A
total of 621 AI cycles and 133 IVE-ICSI cycles
were performed.

Results: In the IA performed in 302 women, 153
clinical pregnancies were obtained. The preg-
nancy rate per cycle was 24.6% and the pregnancy
rate per patient was 50.6%. There were 25 misca-
rriages (16.3%) and 120 births. There were 10
twin deliveries (6.5%) and 140 neonates. In the
133 IVE-ICSI cycles performed in 88 women, 59
clinical pregnancies were obtained. The preg-
nancy rate per cycle was 44.4% and the pregnancy
rate per patient was 67.04%. There were 16 mis-
carriages (27.1%), 37 births, 5 twin deliveries
(8.5%) and 47 newborns. None of the treated
women became seropositive and all of the new-
borns were HIV-1-seronegative.

Discussion: The methodology and experience
described show that HIV-seropositive men can
have biological children without infecting their
female partners. It is not necessary to use semen
from a sperm bank. Al is a valid technique for this
collective while IVF-ICSI should only be used
when, as in HIV-seronegative couples, it is indi-
cated.

Key words: Semen washing. HIV-1. Assisted re-
production.
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INTRODUCCION

Para un varén seropositivo para el VIH, tener hijos
supone asumir el riesgo de transmitir la infeccién viral
a su pareja seronegativa. La via de contagio de la in-
fecciéon con una relaciéon directa con la reproduccion
es el coito vaginal. Evitar infectar a la mujer exige im-
pedir que ésta reciba el semen. Las medidas profilacti-
cas son, por tanto, la abstinencia sexual o el uso del
condén. La mayoria de las parejas serodiscordantes para
el VIH (varén seropositivo y mujer seronegativa) son
jovenes, en edad reproductiva y sin hijos. En la pareja
serodiscordante, el sexo seguro y la fertilidad no son
posibles en la actualidad. Las parejas fértiles no preci-
san tratamiento médico para conseguir la gestacion.
En el varén seropositivo fértil, la actuacién médica va
dirigida a eliminar o reducir el riesgo de contagiar a la
pareja seronegativa. El varén seropositivo subfértil o
estéril precisa ayuda médica, igual que el seronegativo
subfértil o estéril, para conseguir la gestacién. A ve-
ces, parejas serodiscordantes deseosas de tener hijos
asumen el riesgo de contagiar al otro para tener hijos,
desconociendo que uno de los dos, o ambos, son es-
tériles, con el resultado de que la mujer se infecta y
no queda gestante. La actuacién del andrélogo en
este colectivo de parejas fue, hasta 1992, indicar la in-
seminacion artificial de donante (IAD). La paradoja
era que el varén seropositivo fértil debia renunciar a
ser genéticamente padre para evitar contagiar a su pa-
reja. La separacién en el laboratorio de los espermato-
zoides moéviles (la fraccion fértil del semen y no con-
taminada de VIH) de los demdis componentes del
semen (plasma seminal, linfocitos y macréfagos) in-
fectados del virus ha abierto un camino para ayudar a
estos varones a tener hijos genéticamente propios sin
contagiar a su pareja. En este trabajo, autorizado por
el Comité Etico y de Investigacién del Centro Médi-
co Teknon, presentamos nuestra experiencia.

METODOS

Se ha tratado a 302 varones seropositivos para el VIH-
1 que deseaban tener hijos. Todas las mujeres eran se-
ronegativas para el VIH. A todos los pacientes se les
efectud una anamnesis androlégica y especifica en rela-
cién con su proceso infeccioso, asi como una explora-
cién fisica androldgica. Se anoté el volumen testicular
medido con orquidémetro de Prader; se exploraron
los conductos seminales (epididimos y deferentes) y el
pene. Se indagd la presencia de varicocele con el varén
de pie y mediante la maniobra de Valsalva.

Las condiciones de recogida de la muestra de se-
men fueron las habituales: obtencién por masturba-
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cién, tras 4 a 7 dias de abstinencia sexual. El estudio
del semen se inicié dentro de la primera hora posteya-
culacién y una vez licuado a temperatura ambiente.
Para la valoracién seminal se siguieron los criterios de
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)!. El lava-
do de semen comprendi6 3 fases:

1. Eliminacién del plasma seminal. A la muestra de
semen fresco se le anadi6 el medio de cultivo human
tubal fluid (HTF) en proporcién 2:1. Se homogenei-
z0 y centrifugd a 400 g durante 10 min. Se extrajo el
sobrenadante con pipeta Pasteur dejando en el fondo
del tubo los espermatozoides y demas componentes
celulares presentes en el semen. Este sedimento (pe-
llet) se resuspendio en 1 ml de HTF /HSA.

2. Centrifugacién en gradiente discontinuo de Pu-
reSperm. Se usé soluciéon isoténica de PureSperm
(IVF Science, Suecia). Se utiliz6 el medio HTF, su-
plementado con un 6% de albimina sérica humana
(HSA, Grifols, Barcelona) para preparar los gradientes
de PureSperm (el 90, el 70 y el 50%). En un tubo
se coloc6 1 ml de soluciéon de PureSperm al 90%
seguido de 1 ml al 70% y 1 ml al 50%. Esto se hizo
cuidadosamente para no mezclar entre si las capas de
distintas concentraciones de PureSperm. El pellet re-
suspendido de la fase 1 se colocd sobre la capa del
50% de PureSperm vy se centrifugé a 300 g durante
20 min. Tras la centrifugacién, se eliminaron las capas
del 50 y el 70% de PureSperm hasta alcanzar la capa
del 90%, que se aspir6 con una pipeta Pasteur.

3. Técnica de swim-up. El pellet obtenido en la fase
2 se coloco en un tubo estéril y se anadieron 4 ml de
HTEF/HSA. Se resuspendio el peliet y se dividi6 en 4
tubos (1 ml por tubo), que se centrifugaron a 200 g
durante 10 min. Se extrajo el sobrenadante y se ana-
dieron 0,5 ml de HTF/HSA. Estos tubos se dispusie-
ron inclinados en un dngulo de 45° y se incubaron
durante 1 h en atmoésfera con un 5% de CO,, a una
temperatura de 37 °C. Se extrajeron los sobrenadan-
tes donde se encuentran los espermatozoides moviles,
cuya fraccién obtenida se dividié en 2 partes iguales.
Una se usé para determinar la presencia de VIH-1 vy
la otra, para la reproduccién asistida: inseminacién ar-
tificial (IA) o fecundacion iz vitro (FIV) con microin-
yeccién espermatica (intracytoplasmic sperm injection
[ICST]).

Determinacion de VIH-1 en la fraccion de
espermatozoides moviles obtenida tras los lavados de
semen. Técnica de la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR)

El VIH es un retrovirus, y en su ciclo se observan 2

fases: una de virién, extracelular y constituido por
ARN (fig. 1), y otra de provirus intracelular, integra-
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Figura 1. Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) en su for-
ma de particula viral o virién.

do en el genoma de la célula infectada y constituido
por ADN. Es preciso, por tanto, estudiar si el VIH-1
estd presente como provirus (ADN) o como virién
(ARN) en una muestra seminal antes de usarla en la
reproduccién asistida.

La amplificaciéon del VIH en su forma de ADN
(provirus) integrado en el genoma de la célula infecta-
da (linfocito T CD4* y macréfagos) se hizo de acuer-
do con las instrucciones de Roche Diagnostic System
(Branchburg, NJ, Estados Unidos), para el test Ampli-
cor del VIH. Los cebadores (primers) usados fueron el
SK 462 y el SK 431, que amplifican la regién gag del
ADN viral. Tras la desnaturalizacién del fragmento
amplificado, se efectud la hibridacién con sonda espe-
cifica SK 102. La cuantificaciéon del ARN del VIH se
llevé a cabo con el test Monitor (Roche Diagnostic,
Inc., Branchburg, NJ, Estados Unidos). La transcrip-
cién inversa de ARN a ADNc y la amplificacién se hi-
cieron con la polimerasa rTth. Los cebadores fueron
los ya citados SK 462 y SK 431. Tras la amplificaciéon y
la desnaturalizaciéon del fragmento amplificado, se hi-
bridé con sonda SK 102 especifica del VIH-1 y CP 35
especifica de QS. Para la reproduccién asistida solo se
utilizaron las muestras de semen lavado y con el resul-
tado de la técnica de PCR para el VIH-1 negativa tan-
to para el ADN como para el ARN viral.

Inseminacion artificial

Se indico IA si el nimero total de espermatozoides
moviles obtenidos tras los lavados fue > 4 x 106; esta
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cifra permitia usar 2 X 10° para llevar a cabo la PCR
del VIH-1 y disponer de al menos otros 2 x 10° es-
permatozoides para efectuar la IA, que se hizo en ci-
clo estimulado, una sola, intrauterina y alrededor de
unas 40 h tras la administracién de gonadotropina co-
ribnica humana (hCG). La IA se llevé a cabo con se-
men fresco, lavado. La PCR para el VIH-1 (en forma
de ADN y ARN) se realizé el mismo dia de la IA, y
soOlo si el resultado fue negativo se efectud la IA. En
caso de ser positivo para ADN y/o ARN del VIH-1,

se cancelo.
Fecundacion in vitro con microinyeccion espermatica

Se indic6 FIV-ICSI en el caso de obtener, tras los la-
vados, una cifra inferior a 4 x 10% espermatozoides, asi
como en parejas en que la mujer presentara obstruc-
cién tubdrica o cuando se habian efectuado 3 ciclos
de IA sin conseguir gestacion. En los ciclos de FIV se
realizd, en todos los casos, ICSI, dada la controversia
sobre la posibilidad de que el espermatozoide movil
pudiera transportar el virus. El uso de un solo esper-
matozoide (ICSI) reduciria el posible riesgo de trans-
mitir el virus al ovocito. En casos de FIV-ICSI se us6
semen congelado previamente lavado y testado con
PCR para el VIH-1 (ADN y ARN), lo que elimina el
riesgo de cancelaciéon del ciclo por positividad en la
PCR el mismo dfa de la puncién folicular con los
ovocitos ya extraidos de los ovarios?.

La estimulacién ovarica (con gonadorrelina [Gn-
RH] y folitropina [ESH]-hCG), la monitorizacién de
la respuesta ovarica (con ecografias por via vaginal y
determinaciones de 17-beta-estradiol, ambos seria-
dos), la puncién folicular por via transvaginal y eco-
guiada, la identificacién de los ovocitos en el liquido
folicular, asi como la clasificacién de su estadio ma-
durativo, se efectuaron siguiendo la metodologia ha-
bitual en todo ciclo de FIV. Lo mismo se hizo con la
ICSI (fig. 2). La evaluacién de los prontcleos y de la
division celular del embrién, asi como la eclosién
(hatching) asistida, se llevd a cabo de idéntica forma
a como se realiza en las parejas seronegativas.

El control de que la mujer tratada se mantenia se-
ronegativa se hizo mediante determinacién de anti-
cuerpos anti-VIH y antigeno p24 (o ADN y ARN vi-
rales mediante PCR) en difas previos proximos a la TA
o a la ICSI. Se repiti6 la misma determinacién al mes
de la IA o de la transferencia embrionaria. Si se pro-
dujo la gestacion, la medicion se repitié a los 3 y a los
6 meses y tras el parto. También se determinaron los
anticuerpos anti-VIH en el recién nacido. El objetivo
de estas determinaciones en la mujer antes y después
de la IA (o ICSI) era comprobar su seronegatividad
en el momento de efectuar la IA o la ICSI, y que no
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Figura 2. Microinyeccion espermatica (1CSI; intracytoplasmic
sperm injection).

habia habido seroconversién tras la IA o la transferen-
cia de embriones. Todas las parejas dieron su consen-
timiento por escrito.

RESULTADOS
Caracteristicas del colectivo seropositivo para el VIH

Los pacientes estudiados y tratados fueron jévenes, en
edad reproductiva, casados o con pareja estable. No
se trataba de personas marginales y muchas de ellas
escogieron renunciar a la paternidad por evitar conta-
giar a su pareja. La mayoria (70%) eran ex drogadic-
tos. La eficacia de los tratamientos antirretrovirales ha
cambiado el pronédstico del sida, que ha pasado de ser
una enfermedad mortal a una enfermedad crénica. El
varén infectado vive mds y mejor, y tener hijos desca-
dos es, sin duda, aumentar la calidad de vida.

Recuperabilidad de espermatozoides mdviles tras
el proceso de lavado seminal

En un grupo de 104 sémenes estudiados de forma
consecutiva, se evalud la tasa de recuperacion de es-
permatozoides moéviles después del doble lavado, en
relacién con el nimero total de espermatozoides mo-
viles presentes en el eyaculado total en fresco. Se
tuvieron en cuenta los sémenes cuyo estudio inicial
presentara un recuento espermdtico normal. Los re-
sultados se cotejaron con los de un grupo control de
155 pacientes infértiles seronegativos al VIH, en los
que se realizé la técnica de PureSperm (n = 44) o la
técnica de swim-up (n = 111). Los datos se presentan
como media = desviacién estindar (DE) (tabla 1). En
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TABLA 1. Recuperabilidad espermatica

VIH-1 seronegativo VIH-1 seropositivo

PureSperm® Swim-up Pures!)erm®
+ swim-up
Nimero 44 111 104
EMFT 154 + 147,6 139 +131,7 123+1059 NS
EMTL 39.6+454 234258  62:93 <0,001
Porcentaje 289181 171:103 68=+7,7 <0,001

EMTE: espermatozoides méviles totales en el semen fresco, EMTL: esper-
matozoides moviles totales tras los lavados.

TABLA 2. Resultados de la inseminacidn artificial en parejas
serodiscordantes para el VIH-1

Ciclos 621
Mujeres 302
Ciclos por mujer 2,05
Gestaciones clinicas 153
Gestaciones por ciclo 24,6%
Gestaciones por mujer 50,6%

Abortos 25 (16,3%)
Nacimientos 120
Gemelos 10 (6,5%)
Nifnos nacidos 140
Gestaciones en evolucion 8

Ninguna mujer se ha seroconvertido. Todos los nifos nacidos han sido sero-
negativos para el VIH.

TABLA 3. Resultados de la fecundacién iz vitro con
microinyeccién espermaitica en parejas serodiscordantes

para el VIH-1
Ciclos 133
Mujeres 88
Ciclos por mujer 1,5
Gestaciones clinicas 59
Gestaciones por ciclo 44 4
Gestaciones por mujer 67,04
Abortos 16 (27,1%)
Nacimientos 37
Gemelos 5 (8,5%)
Nifios nacidos 47
Gestaciones en evolucién 6

Ninguna mujer se ha seroconvertido. Todos los nifios nacidos han sido sero-
negativos para el VIH.

un 3,5% de los sémenes lavados, las determinaciones
con PCR de ARN y/0 ADN del VIH-1 fueron posi-
tivas, por lo que la reproducciéon asistida se cancel6.

Los resultados de las IA se exponen en la tabla 2 y
los de la FIV-ICSI, en la tabla 3. Los resultados de la
IA en este colectivo son mejores que los obtenidos en
parejas seronegativas. La explicaciéon es que la edad
media de las mujeres tratadas es menor que en el co-
lectivo de parejas estériles y que la IA se hace en estas
parejas para evitar la transmision del virus a las muje-
res y no porque éstas sean subfértiles o estériles. En el
caso de la FIV-ICSI, los resultados son similares a los
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obtenidos en parejas seronegativas al VIH, dado que
las indicaciones son las mismas que las de las parejas
seronegativas.

DISCUSION

Opciones reproductivas del varén seropositivo
para el VIH

Las opciones reproductivas del varén infectado por el
VIH son: &) utilizar condén en todos los coitos para
no infectar a su pareja y renunciar a tener hijos; &) no
utilizar condoén en los dias periovulatorios para fecun-
dar a la mujer, corriendo riesgo de infectarla y quiza
también al hijo; ¢) usar semen de banco; 4) recurrir a
la adopcidn, aunque esta opcién sélo funciona en la
teorfa, pues en la practica, hasta donde conocemos,
no se dan ninos en adopcién a parejas en que alguno
de sus miembros esté infectado por el VIH, y ¢) lava-
do de semen para separar la fraccion fértil, libre del vi-
rus, los componentes seminales infectados, el plasma
seminal, los linfocitos y los macréfagos, técnica inicia-
da por Semprini et al®.

Derecho de la persona seropositiva para el VIH a tener
hijos

Aunque nadie cuestiona el derecho de una persona a
tener hijos, este derecho no siempre se ha reconocido
al varén con infecciéon por el VIH. Si él y su pareja
son fértiles, pueden conseguir una gestacién mediante
coito sin proteccion, asumiendo el riesgo de que ella
se contagie. Pero si la pareja es subfértil o estéril, ne-
cesita ayuda médica para conseguir el embarazo. In-
cluso siendo fértil precisard esa ayuda para, al menos,
reducir el riesgo de transmision del virus. Esta actitud
de negar la reproduccion asistida a parejas serodiscor-
dantes (varén seropositivo) sigue siendo una realidad
en muchos centros, que aducen que hay riesgo de
contagiar a la mujer y, por tanto, al hijo. No obstan-
te, ello es una discriminaciéon médica debido a una
enfermedad, y la discriminacién por enfermedad estd
prohibida por el articulo 14 de la Constitucion, asi
como por el articulo 512 del nuevo Céddigo Penal.
La discriminacién por infeccion por el VIH fue espe-
cificamente prohibida en la 41 Asamblea Mundial de
la Salud, el 13 de mayo de 1988, en su resolucién
WHA 41.24, y por la Reunién de las Comunidades
Europeas y Ministros de la Salud de los Estados
Miembros (Bruselas, 27 de noviembre de 1989), en
su resoluciéon 10.048 /89.

La Declaracién Universal de Derechos de las perso-
nas con VIH-sida (seccién 5), especificamente, afirma
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que “cualquier discriminacién de las personas que pa-
decen sida o infeccién por el VIH es una violacién de
los derechos humanos”. Sin embargo, este derecho
ha sido, y sigue siendo, con frecuencia conculcado
cuando el varén seropositivo para el VIH desea tener
hijos.

Riesgo de transmitir la infeccion a la pareja y al hijo

El riesgo de enfermedad es inherente a la vida misma.
En el varén seropositivo la actuaciéon médica en nin-
gln caso incrementard el riesgo de infectar a la pareja
y al niflo ni agravara el proceso viral; en todos los ca-
sos, el riesgo de transmitir la infecciéon se reducird.
Datos propios (tablas 2 y 3), asi como la experiencia
acumulada de mas de 1.800 ciclos de IA y FIV-ICSI,
y més de 500 nifios nacidos sin que se haya producido
ningtn contagio avalan esta afirmacién®°. En contra-
posicion, de 92 parejas (varén seropositivo) que con-
siguieron gestaciéon mediante coito no protegido, 4
mujeres se contagiaron’. Negar la reproduccién asisti-
da a un varén seropositivo para el VIH es negarle la
ayuda médica a la que tiene derecho. Las ideas de
unos con frecuencia coartan los derechos de otros, y
la libertad de elegir es un aspecto esencial de la digni-
dad humana.

Reduccion del virus seminal mediante el lavado

El objetivo del lavado de semen es eliminar comple-
tamente el plasma seminal que contiene viriones
(particula viral en fase de ARN, extracelular), asi
como los linfocitos y los macréfagos infectados. En
estas células el virus estd integrado en el genoma ce-
lular; por tanto, es ADN y se denomina provirus.
Esta probado que el proceso de preparaciéon seminal
descrito, y conocido como “lavado de semen”, redu-
ce espectacularmente la cantidad tanto de viriones
como de provirus en la fraccién de espermatozoides
moviles obtenida tras los lavados, hasta el punto en
que la sensible técnica de PCR no detecta su pre-
sencia® 13,

Presencia de VIH-1 en la fraccion de espermatozoides
mdviles obtenida después del lavado de semen
(resultados de la PCR positiva al ADN y/o ARN del
VIH-A)

Los resultados positivos del PCR para el VIH a pesar
de los lavados pueden deberse a:

1. La presencia de una pequefia cantidad de plasma
seminal (en el caso de PCR positiva al ARN viral) o
de células infectadas (en el caso de PCR positiva al
ADN viral); consideramos que, con el doble lavado,
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el plasma seminal se elimina totalmente, y tras los la-
vados no se observa ninguna célula no gamética.

2. Es un resultado falso positivo. La amplificaciéon
de la regiéon gag del genoma viral puede dar falsos
positivos'®. Creemos que esto es lo sucedido en los
pocos casos en que la PCR para el VIH-1, tras los la-
vados, ha dado positivo (3,5%). En todos los casos,
excepto en 2, con resultado positivo para el VIH-1,
al repetir la PCR el resultado fue negativo. La repeti-
cién se hizo en la fraccién seminal que iba a utilizarse
para la reproduccién asistida. La repeticiéon de la
PCR volvi6 a ser positiva en 2 casos, pero en un nue-
vo estudio (lavado y PCR) en otra muestra de semen
obtenida unos dias después, fue negativa para el
VIH-1.

3. La tercera posibilidad es que el virus se adhiera
fuertemente al espermatozoide o lo infecte. En este
caso, los lavados del semen no eliminarian el virus. En
ningun caso la repetida positividad de la PCR para el
VIH-1 tras los lavados de semen ha impedido efec-
tuar la reproduccién asistida. La presencia del virus en
el espermatozoide ha sido un aspecto muy controver-
tido y se comenta a continuacion.

Presencia en la membrana espermatica del receptor
CD4+

EL VIH-1 tiene una glucoproteina (gpl20) que se
une a un receptor (el CD4), presente en la membrana
de la célula que infecta. La presencia del receptor
CD4 en la membrana espermatica es discutida (tabla
4)152%_ Se ha postulado que la molécula galactosamil
ceramida, presente en la membrana del espermatozoi-
de, puede actuar como receptor para el VIH-1222%,

VIH-1 y espermatozoide

Los estudios publicados sobre la posible presencia intra-
espermatica del VIH-1 son controvertidos. En la tabla
510,16:19.22.25-37 ge exponen los estudios que se han lleva-
do a cabo sobre este tema, la técnica empleada y los re-
sultados obtenidos. No se trata de estudios homogéne-
os en cuanto al colectivo de pacientes estudiados
(estadio de la infeccién y uso de tratamiento antirretro-
viral o no); la técnica de lavado de semen (s6lo centrifu-
gacion en gradientes de PureSperm, sélo técnica de
swim-up, o ambas), o la técnica de PCR (extraccién del
ARN, amplificacién del ADN, primers utilizados, etc.).

Cuando el VIH entra en una célula, lo hace en for-
ma de ARN. El ARN viral se transforma en ADN por
accion de la enzima viral transcriptasa inversa. Se ha
postulado que la detecciéon del VIH-1 en forma de
ADN podria deberse a una transcripciéon inversa par-
cial dentro del virién®¥*. La accién de la enzima viral
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TABLA 4. Receptor CD4 en la membrana espermatica

Autores (afio) Receptor Resultado
Gobert et al (1990)'® CD4 Si
Scofield (1992)1¢ CD4 St
Bagasra et al (1988)"7 CDh4 No
Anderson (1992)!# CD4 No
Dussaix et al (1993)" CD4 No
Nuovo et al (1994)% CDh4 No
Gil et al (1995)* CD4 No
Baccetti et al (1994)* GC Si
Bagasra et al (1989)% GC St
Brogi et al (1998)* GC St
GC: galactosamil ceramida.

TABLA 5. El VIH-1 y el espermatozoide
Autores (aiio) Técnicas Resultado
Bagasra et al (1988)" MET Si
Scofield (1992)te MET Si
Dussaix et al (1993)" MET Si
Baccetti et al (1998)% MET St
Anderson et al (1990)% MET No
Pudney (1990)* MET No
Pudney et al (1998)% MET No
Bagasra et al (1990)% HIS St
Baccetti et al (1994)* HIS Si
Baccetti et al (1998)% HIS St
Pudney (1990)% HIS No
Pudney et al (1998)* HIS No
Baccetti et al (1994)?? Cultivo? St
Kuji et al (1998)3 Cultivo® No
Bagasra et al (1994)3! PCR in situ ADN*
Quayle et al (1998)32 PCR in situ No
Pudney et al (1998)* PCR in situ No
Nuovo et al (1994)° PCR in situ en testes ADN*
Muciaccia et al (1998)3% PCR in situ en testes ADN*
Shevchuck et al (1998)3* PCR in situ en testes ADN~
Scofield et al (1992)% PCR ADN*
Baccetti et al (1994)%? PCR ARN*
Marina et al (1998)3 PCR +/-
Dulioust et al (1998)!° PCR +/—
Quayle et al (1997)% PCR -
Quayle et al (1998)3 PCR -

Pudney et al (1998)* PCR -

MET: microscopia electrénica de transmision; HIS: hibridacién in situ;
PCR: reaccién en cadena de la polimerasa.

*Cultivo #z vitro de muestras de semen de varén seronegativo para el VIH
con VIH-1.

integrasa permite que el ADN viral se integre en el
genoma de la célula infectada.

Es dificil imaginar cémo el VIH-1 puede integrarse
en el genoma espermatico si no entra en el esperma-
tozoide. Por otro lado, el genoma espermatico es ha-
ploide, empaquetado en cromosomas condensados e
inactivos. Si el VIH-1 entra en el espermatozoide fér-
til, como afirman Baccetti et al*’, ésta serfa una via de
infeccién, aunque no hay ninguna evidencia clinica de
que esto suceda. Si el espermatozoide transporta el
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VIH-1 al interior del ovocito maduro, se infectaria el
embriodn, el feto y el nifio nacido. No obstante, nin-
gan dato clinico sustenta esta idea.

CONCLUSION

De los datos expuestos se puede concluir que el lava-
do de semen, junto con la determinaciéon del VIH-1
con técnica de PCR, es una metodologia valida para
reducir la transmisiéon del virus a la mujer y permite
que el varén seropositivo sea genéticamente padre.
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