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La esteri l idad mat r imon ia l o conyugal se observa en apro-
x imadamente 15 % de las parejas, s iendo el varón respon-
sable en casi 50 % de los casos. De éstos 8 -10 % son 
azoospérmicos, de f in iendo como tales a aquel los en cuyo 
semen no hay espermatozoides. 

Clasificación de las azoospermias 
Si consideramos los hallazgos histológicos de las biopsias 
test lculares y el nivel orgánico de la afección etiológica (co-
mo lo propusieran Ting-Wa Wong, Francis H. Straus y Nancy 
E. Warner ,» . 2 - 3> para clasi f icar a la ester i l idad mascul ina 
en general) , y ten iendo en cuenta que la biopsia test icular 
es el es tud io más impor tan te en la evaluación del paciente 
azoospérmico, podría adoptarse la siguiente c lasi f icación: 
a) De causa pretest icu lar . 
b) De causa test icu lar . 
c) De causa postest icular. 

Azoospermias pretesticulares 
Son pr inc ipa lmente de or igen endocr inológico extragonadal, 
estadíst icamente las menos signif icativas. 

( in ic io prepuberal 
Hipopituitarismo j ¡ n } c ¡ 0 p 0 S p U b e r a i 

endógenos (cirrosis hepática) 
exógenos (carc inoma de próstata) 
endógenos (síndrome adrenocort i -
cal) 
exógenos ( impotencia sexual) 

( endógenos (s índrome de 
Cushing) 
exógenos (enfermedades 
autoinmunes) 

Exceso de estrógenos j 

Exceso de andrógenos 

Exceso de glucocorticoides 

Hipotiroidismo severo 
Diabetes mellitus 

Azoospermias testiculares 
Son aquellas en las cuales la lesión pr imar ia se localiza en 
el test ículo: 

- Ausencia de epi te l io germina l . 
- Síndrome de Kl lnefel ter . 
- Varicocele. 
- Torsión test icular bi lateral . 
- Cr iptorquid ismo. 
- Orqui t is ur l iana. 
- Radiaciones ionizantes. 
- Anorquia congénita. 
- Síndrome de Turner mascul ino. 
- Síndrome de Reifestein. 
- Otras anomalías congénitas. 

Azoospermias postesticulares 
En este g rupo predominan las afecciones congéni tas y obs-
t rucc iones adquir idas ( infecciosas, qu i rúrg icas) . El fac tor 
c o m ú n es una func ión gonadal normal , con obst rucc ión o 
ausencia canal icular bi lateral : 

ausencia de conductos deferentes y vesículas 
seminales 
ausencia de conductos e m u l a d o r e s y vesícu-

Congénitas { las seminales 
ausencia de epidíd imos 
obstrucciones test ículo-epid id imar ias 
obstrucciones epid id imar ias 

/ gonorrea 
infecciosas j T.B.C. 

( inespecíf icas 
Adquiridas { , t v0|untarias 

qui rúrg icas j ¡ a t r o g é n i c a s 

t raumát icas 

Metodología de estudio seguida en los pacientes 
azoospérmicos 
Con la in tención de lograr un diagnóst ico et iológico, hemos 
s istemat izado una metodología para el estudio de los pa-
cientes azoospérmicos, donde los dist intos exámenes no 
son rut inar ios o sistemáticos, ya que los mismos depen-
derán de la evaluación cl ínica y probable or ientación diag-
nóstica. A cont inuación nos l imi taremos a enumerar los 
procedimientos de estudio a que han sido somet idos los 
pacientes, ya que el desarrol lo de cada uno de ellos esca-
paría al propósi to de la presente comunicac ión. Estos com-
prenden: 

- Interrogator io. 
- Examen físico. 
- Espermogramas.<5> 
- Estudios rut inar ios de laboratorio. 
- Evaluación endocr inológica del eje h ipóf iso-gonadal .« '9 ) 

- Cromat ina sexual y / o estudio genético. 
- Biopsia test icular bi lateral.*41 

- Exploración qui rúrg ica epidíd imo-gonadal . 
- Deferentovesiculografía. ( 6-7 ) 

Sobre un total de setenta pacientes azoospérmicos estudia-
dos, en ve in t ic inco casos hemos inc lu ido en la programación 
diagnóst ica el estudio de su perf i l inmunológ ico at iespermá-
t ico. En los ve in t ic inco pacientes que son mot ivo de esta 
comun icac ión hemos efectuado un d i a g n ó s t i c o de lesión 
(100 %), y en vent icuat ro de ellos ( 9 0 % ) logramos un diag-
nóstico et iológico, ut i l izando la metodología anter io rmente 
enunciada. 

N<? de 
casos 

Ausencia de vías espermát icas 8 
Agenesia de epitel io germina l <10> 5 
Obst rucc ión epid id imar ia congéni ta • 4 
Obst rucc ión canal icular posinfecciosa ' 2 
Obst rucc ión epidíd imo-test icular congéni ta 1 
Vasectomía voluntar ia 1 
Cr ip torquid ia 1 
Orqui t is ur l iana 1 
Varicocele 1 

Causa rio determinada 1 
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Centro de Investigaciones sobre Reproducción. II Cátedra de Histología. Facultad de Medicina, U. B. A. Dir. Prof. Dr. Oscar Vilar. 

10 



Aspecto inmunológico 

El sistema inmunológico es de un complejo y delicado equi-
librio. La activación de células inmunocompetentes por an-
tígenos específicos causa dos tipos de respuestas inmuno-
lógicas, celular y humoral, las que defienden al organismo 
contra la invasión de virus, bacterias, parásitos, tejidos ex-
traños, etc. Sin embargo, la respuesta inmunológica no 
siempre es beneficiosa, pudiendo originar respuestas ad-
versas, como reacciones de hipersensibilidad, anafilácticas 
y desórdenes autoinmunes. 
Es evidente que el antígeno espermático no es desconocido 
para el aparato inmunológico, en condiciones normales; fi-
guras fagocíticas en epidídimo, así como bajos niveles de 
anticuerpos antiespermáticos en individuos normozoospér-
micos, lo confirman. Sin embargo, un cuadro obstructivo en 
las vías espermáticas, de origen congénito o adquirido, plan-
tea una situación desconocida, ya que es muy grande la 
cantidad de antígeno que pasa a la circulación y, por lo 
tanto, sería fácil así romper la tolerancia inmunológica na-
tural dirigida hacia los propios antígenos. 
En las enfermedades autoinmunes, además de la presencia 
del autoantígeno, existen ctros factores que pueden coad-
yuvar favoreciendo o aumentando su respuesta, tales como 
las infecciones, t r a u m a t i s m o s , obstrucción, criptorquidia, 
torsiones testiculares, etc. 
En el caso de los pacientes azoospérmicos, es imprescin-
dible conocer si previamente hay espermatogénesis com-
pleta o no, por cuanto la presencia del espermatozoide es 
fundamental como factor antigénico. 
En el grupo de los obstructivos es evidente que también 
hay que diferenciar los casos congénitos, en donde la ab-
sorción antigénica se instaló paulatinamente, de los adqui-
ridos en los que la instalación fue más o menos brusca. 

Material y métodos 

De los veinticinco pacientes azoospérmicos estudiados, die-
cinueve eran de etiología congénita. En este grupo, ocho 
se debían a agenesía de vías espermáticas, cinco con obs-
trucción epididimaria o testicular, cinco con agenesía de 
epitelio germinal y uno críptórquido. De los restantes pa-
cientes, cinco eran azoospermias adquiridas, dos posinfec-
ciosas, una vasectomía voluntaria, una orquitis urliana y 
una varicocele. Un paciente presentó una hipoespermatogé-
nesis severa de etiología no determinada. 
Como control se estudiaron veinticinco normozoospérmicos 
con ferti l idad comprobada, que se ofrecieron voluntaria-
mente. 
A todos los pacientes se les extrajeron dos muestras de san-
gre para la obtención de leucocitos circulantes y plasma 
sanguíneo, y una muestra de semen para aislar plasma se-
minal. Cada paciente concurrió con una muestra de semen 
de un dador de ferti l idad comprobada, de la que se obtu-
vieron los espermatozoides móviles para ser utilizados en 
los diferentes tests inmunológicos. 
Inmunidad celular es la inmunidad mediada por células, es 
decir la detección de linfocitos sensibilizados a antígenos 
espermáticos propios, fue determinada mediante dos téc- -

nicas: el Test de Inhibición de Migración de Leucocitos 
(IML) y el Test de Inhibición de Migración de Macrófagos 
(IMM).113"141 

Esquemáticamente, el IML consiste en aislar los leucocitos 
circulantes del paciente o del control, que puestos en cá-
maras de migración con antígeno o sin él, migrarán más 
o menos según el grado de sensibilización de las células 
utilizadas. 
El ÍMM sirve para confirmar el test anterior y consiste en 
cultivar los leucocitos a testar con antígenos espermáticos, 
con el objeto de permitir la síntesis de mediadores linfoci-
tarios (linfoquinas) por parte de los linfocitos sensibilizados. 
La segunda parte del test consiste en medir la presencia de 
esas linfoquinas en el sobrenadante del cultivo. 
La cuantificación de ambos tests se realiza aplicando una 
fórmula matemática, cuyo resultado se expresa en : % 
de inhibición de migración. 
Debido a la carencia de espermatozoides autólogos en el 
grupo de pacientes estudiados, los tests de inmunidad ce-
lular se efectuaron con dos antígenos de dos dadores ho-
mólogos diferentes.18 '9 '101 

De acuerdo con los resultados obtenidos con los tests de 
inmunidad celular en el grupo control de voluntarios nor-
males (tabla 1), los valores de inhibición de migración se 
determinaron en 22,5 ± 15,7 para el antígeno autólogo y 
de 21,7 ± 14,9 para el antígeno homólogo, se sumaron 
dos desvíos estándares a las medias aritméticas, con lo que 
se determinó con seguridad, en base a estos resultados, qué 
porcentajes de inhibición superiores a 50 % fueran consi-
derados positivos, es decir, con positiva inmunidad celular 
al antígeno utilizado. 
Inmunidad humoral es aquella que se manifiesta mediante 
la presencia de inmunoglobulínas antiespermáticas en el 
suero sanguíneo y plasma seminal de los pacientes controles. 
Para estudiar la inmunidad humoral se aplicaron dos téc-
nicas clásicas: a) Test Inmovilizante, según la técnica de 
Isojima y col.,*151 que es citotóxico y f i ja complemento; b) 
Test Aglutinante de Rumke y Hellínga,<16) que no fija com-
plemento y, por lo tanto, involucra un mecanismo inmuno-
lógico diferente al anterior. Como técnica nueva se aplicó 
el Test para Anticuerpos Citofílicos Antiespermáticos,<17> que 
tampoco fi ja complemento. Estos anticuerpos tienen la pro-
piedad de fijarse sobre la superficie de macrófagos y de 
allí su posible presencia patogénica en los típicos infiltrados 
mononucleares que caracterizan los hallazgos inmunopato-
lógicos de las lesiones testiculares. 
Los resultados obtenidos en el grupo control con los tests 
aglutinante e inmovilizante, mostraron un alto porcentaje 
de negatividades; sin embargo hubo títulos positivos en ge-
neral bajos (1:4, 1:8), pero el hallazgo de unos pocos con 
títulos de anticuerpos inmovilizantes y aglutinantes de 1:16 
nos decidieron a considerar como positivos a los valores 
superiores a 1:16 en suero sanguíneo, y por la misma razón 
a 1:8 en plasma seminal. 
En cuanto a los anticuerpos citofílicos se aplicó el índice 
de actividad citofílica antizoide, considerándose positivos a 
los títulos superiores a 2,0 (valor que resultó de sumar dos 
desyíos estándares a la media aritmética) ¡ 

« 
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T A B L A 1 

Tests inmunológicos en hombres normozoospérmicos fértiles 
(Valores normales - 25 casos) 

celular 
Citofilloos Aglutinantes inmovilizantes 

AA AH Suero PS Suero PS Suero PS 

1 20 20 1,5 0,3 - NR 16 NR 
2 0 32 0,3 0 - NR — NR 
3 40 36 0 0,3 — NR NR 
4 15 0 0,1 0,3 — NR 2 NR 
5 46 24 0,8 0,9 _ 
6 24 16 0,3 0,2 . 
7 37 28 0,6 0 
8 18 20 1,7 0,4 8 — 4 8 
9 8 37 0,7 0,1 4 

10 20 10 0,3 0,2 2 2 
11 0 20 1,8 1,0 2 — 
12 4 0 0,7 0,6 2 2 
13 10 r 12 1,7 0,1 4 2 
14 3 8 1,2 0,3 
15 23 43 0,8 0,2 16 
16 2 35 0,3 2,0 16 4 
17 29 24 1,5 0 
18 42 48 1,7 0 2 1 
19 32 48 0,2 0,1 16 1 
20 0 0 0,4 0,8 2 1 
21 29 10 0,8 0,1 4 
22 30 40 0 0 
23 20 15 0 . 0,5 
24 20 15 1,5 0 — 8 
25 27 26 0 0,7 — 

22,5 ± 1 5 , 7 21,8 ± 14,9 0,76 ± 0,62 0,35 + 0,42 sí 16 s£ 8 sg 16 ^ 8 

AA: Ant lgeno autólogo 
AH: Ant lgeno homólogo 
PS: Plasma semina l 

Resultados 
El grupo de pacientes azoospérmicos de etiología congénita 
y con epitelio germinal conservado mostró los resultados 
que se consignan en la tabla 2. La inmunidad celular anti-
espermática fue positiva en 6 / 1 3 casos (46%) . Es intere-
sante consignar que no se hallaron diferencias significativas 
entre los resultados obtenidos con los dos antígenos homó-
logos utilizados, lo que descarta la intervención en este test 
de antígenos no específicos de órgano, como serían los. 
antígenos de histocompatibii idad o de grupo sanguíneo. 

La actividad cítofílica no mostró ser importante en este 
grupo, ya que sólo se detectaron dos casos en suero. 

Los antígenos inmovilizantes en suero se hallaron en 5 / 1 3 
casos (38%) , no encontrándose coincidencia con los casos 
positivos de inmunidad celular. Este hecho nos confirma 
que ambos tests miden mecanismos inmunológicos diferen-
tes. En plasma seminal hubo 3 / 1 3 casos positivos ( 2 3 % ) . 
El hecho de hallar anticuerpos inmovilizantes en plasma 
seminal sólo en los casos en los cuales también se encon-
traron en suero (y no a la inversa), nos sugiere la ¡dea de 
que este tipo de anticuerpos debe sintetizarse fuera del 
tracto genital y que pasa a éste desde la sangre, probable-
mente a través de las secreciones. 

Los anticuerpos aglutinantes fueron también irrelevantes en 
este grupo. 
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T A B L A 1 

Resultados obtenidos en pacientes azoospérmicos congénitos con epitelio germinal conservado (13 casos) 

Inmunidad Anticuerpos Anticuerpos Anticuerpos Biopsia testicular 
f v U f l 1 Uí C7 celular - citofílicos inmovilizantes aglutinantes 

S PS S PS S PS 

S 54 69 Esclerohialinosis 
G 35 — — > 32 — — — Normal 
B 20 — — — — — — Normal 
F 59 49 + — > 32 > 16 — — Hipoespermatogénesis moderada 
C 1 3 — — — — > 32 — Hipoespermatogénesis moderada 
T 39 + — > 32 > 16 — — Hipoespermatogénesis moderada 

Hipoplasia Cél. de Leydig 
S 13 89 — — > 32 — — — 

A 10 47 — — — — — — Normal 
T 77 75 — ' — > 32 > 16 — — Hipoespermatogénesis 
N 48 100 — — — — — — Normal 
P 82 20 — — — — — — Normal 
U 13 12 — — — — > 32 — Normal 
0 68 89 — — — — > 64 > 32 Esclerohialinosis 

6 / 1 3 2 / 1 3 5 / 1 3 3113 3 / 1 3 1 /13 6 / 1 2 
46 % 1 5 % 38 % 23 % 23 % 8 % 5 0 % 

S: Suero 
PS: P lasma sem ina l 

Los resultados obtenidos con el pequeño grupo de etiología 
adquirida con espermatogénesis conservada (tabla 3), mues-
tran una considerable frecuencia de inmunidad celular posi-
tiva, 2 / 5 ( 4 0 % ) . Los mismos pacientes mostraron anti-

cuerpos inmovilizantes en suero. 
Es evidente que el caso de criptorquidia fue el que mostró 
un gran número de positividades en todos los tests reali-
zados. 

T A B L A 3 

Resultados obtenidos con pacientes azoospérmicos de etiología adquirida con epitelio germinal conservado 
N: 5 casos 

Nombre Etiología Inmunidad 
celular 

Anticuerpos 
citofílicos 

Anticuerpos 
inmovilizantes 

Anticuerpos 
aglutinantes Biopsia testicular 

s PS s PS s PS 

F Posinflamatoria 56 55 — — > 32 — — — Hipoespermatogé-
nesis ocasional 

G Posinflamatoria 3 4 ' — — — — > 32 — Normal 

N Vasectomía volunt. 0 0 + — — — — > 16 Normal 

G Criptorquidia 54 48 + — > 32 > 16 > 32 > 16 . Hipoespermatogé-
nesis severa, esclero-
hialinosis 

C Posinflamatoria 35 + + — — > 32 — Esclerohialinosis, 
atrofia tubular 

2 / 5 3 / 5 1 / 5 2 / 5 1 / 5 3 / 5 2 / 5 
4 0 % 6 0 % 2 0 % 4 0 % 2 0 % 6 0 % 4 0 % 

S: Suero 
PS: P lasma semina l * 
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En la tabla 4 se encuentran los datos de los cinco casos con ron algunas positividades fundamentalmente en la inmunidad 
agenesia de epitelio germinal. Inesperadamente se observa- celular y en el test aglutinante. 

T A B L A 4 

Resultados obtenidos en pacientes azoospérmicos con agenesia de epitelio germinal (5 casos) 

Nombre Inmunidad Anticuerpos Anticuerpos Anticuerpos Biopsia testicular Nombre celular citolilicos inmovilizantes aglutinantes % 

S PS S PS S PS 

T 46 35 _ _ > 16 Ageneáia de epitelio germinal 

B 71 52 — — > 32 > 16 Sertoli solo 

0 43 20 + + — — — — Leydig y Sertoli maduras 

M 49 — > 64 > 3 2 Agenesia de epitelio germinal 

L 81 57 + — — — — — Agenesia de epitelio germinal 

S: Suero 
PS: P lasma sem ina l 

Discusión 

Los resultados obtenidos en este trabajo con el grupo con-
trol de varones fért i les, muestran bajos tenores de inmuni-
dad celular en todos los casos, así como un gran porcentaje 
de individuos con títulos bajos de anticuerpos antiespermá-
ticos, conf i rmando así los datos descritos por otros auto-
res y que denominaron "anticuerpos antiespermáticos na-
turales". 
De estos hallazgos surgen varios interrogantes: a) si las 
positividades detectadas en los pacientes azoospérmicos son 
respuestas similares a los controles y sólo dif ieren en in-
tensidad o en mayor tí tulo; b) si son diferentes mecanismos 
inmunológicos detectados por un mismo test; c) de qué 
modo puede la inmunidad antiespermática interferir en la 
maduración y capacitación del espermatozoide y por ende 
en la fert i l idad. 
De los resultados obtenidos en el grupo de azoospérmicos 
de etiología congénita con espermatogénesis conservada, 
surge que al ofrecerse una gran cantidad de espermatozoi-
des al aparato inmunológico, éste responde activamente en 
un alto porcentaje, aunque no medie injuria ni infección 
alguna. Esta respuesta se observó ya sea a nivel de inmu-
nidad celular como de inmunidad humoral, a través de anti-
cuerpos inmovil izantes séricos principalmente. 
Es interesante observar que los porcentajes de autosensi-
bilización positiva obtenida en los pacientes azoospérmicos 
con agenesia de vías espermáticas coinciden con los datos 
obtenidos en pacientes vasectomizados. Esto indicaría que 
cualquiera sea el modo de instalación de la obstrucción ca-
nalicular y posterior absorción de espermatozoides, la res-
puesta inmunológica es similar. Un interrogante que aún 
queda por contestar es por qué hay 50 % de pacientes 
que a pesar de su obstrucción no se autosensibilizó. 
Sin embargo el mayor interrogante surge en la interpreta-
ción de las positividades obtenidas en el pequeño grupo 
con agenesia de epitel io germinal, ya que se cree que este 
síndrome se produciría por falta de migración de los gono-
citos hacia el gononefrótomo (zona embriológica donde se 
desarrolla el testículo), por lo tanto el paciente no debería 
haber tomado nunca contacto con el antlgeno espermático. 
Este grupo de pacientes también fue chequeado con antí-
genos antibacterianos, y cuyo resultado fue negativo, pen-
sando en la posibilidad de reacciones inmunológicas cruza-
das. Quedaría por analizar la posibil idad de que se tratara 
de antígenos de histocompatibi l idad, de grupo sanguíneo 
o de diferenciación. 
La literatura médica de los últ imos años se ha enriquecido 
con una frondosa bibliografía, que trata de encontrar una 
explicación dentro del campo de la Inmunología, para acla-

rar el diagnóstico de un gran número de parejas que pade-
cen esteri l idad conyugal de etiología incierta. 

Aunque los interrogantes con que nos encontramos en el 
campo de la inmunología son muy numerosos, existen he-
chos concretos que avalan su participación en la esteril idad 
matr imonial , algunos de los cuales merecen ser recordados: 
1) La infert i l idad femenina con frecuencia puede estar aso-

ciada a la presencia de anticuerpos antiespermáticos en 
sangre, moco cervical o secreciones vaginales, cuyos ni-
veles t i tulables descienden cuando se le prescribe a la 
pareja coito condomatoso o tratamiento con corticoides, 
obteniendo como resultado una mejoría de su inferti-
lidad. 

2) También en varones infértiles, principalmente en oligo-
zoospérmicos, azoospérmicos, con antecedentes traumá-
ticos, inflamatorios o lesiones obstructivas del t racto 
seminal, mejoran su infert i l idad luego del t ratamiento 
con corticoides. 

3) Un ejemplo de lo antedicho es la falta de relación 
existente entre el alto porcentaje de recanalizaciones 
(70-80 %) y la baja Incidencia de embarazos (14-30%) 
en grupos de pacientes que previamente fueron some-
tidos a vasectomía voluntarla y con fert i l idad probada. 
Aquellos pacientes que no lograban embarazar demos-
traron niveles de anticuerpos antiespermáticos mucho 
más elevados, comparados con los que sí embarazaron. 

4) Personalmente intentamos recanalizar once pacientes 
con azoospermia obstructiva, y hasta el momento sola-
mente hemos obtenido dos resultados exitosos conoci-
dos. Uno de ellos fue un paciente sometido a vasec-
tomía voluntaria, padre de cuatro hijos. Luego de la 
vaso-vasostomía bilateral el número de espermatozoides 
fue satisfactorio, pero el porcentaje de movil idad estaba 
francamente disminuido, asociado con altos títulos de 
anticuerpos inmovilizantes, aglutinantes y citofí l icos. 
El otro paciente, quien padeció una azoospermia obstruc-
tiva posepididimit is y espermatocistit is, le fue efectuada 
una vaso-epididimostomía unilateral. La concentración 
de zoides posoperatoria fue normal, pero también se 
presentó una disminución de la movil idad, con títulos 
considerables de anticuerpos humorales.<14> 15> 

En síntesis consideramos que la evaluación inmunológica 
en pacientes infértiles no debe ser un estudio rutinario o 
indispensable, pero en determinadas circunstancias en que 
se sospeche su participación como factor de esteril idad, la 
determinación de anticuerpos antiespermáticos puede ayu-
dar a establecer un diagnóstico e insti tuir una terapéutica 
adecuada. 
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