UROLOGIA

.ES LA INHIBINA B SERICA UN MARCADOR CONFIABLE DE
LA PRESENCIA DE ESPERMATOZOIDES TESTICULARES EN
PACIENTES CON AZOOSPERMIA SECRETORA?
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RESUMEN: Objetivo: Establecer el valor predictivo de la inhibina B sérica como un indicador de la presencia de
espermatozoides testiculares en azoospermias secretoras (AS) y compararlo con un marcador tradicional sérico co-
mo la FSH.

Diseiio: Andlisis prospectivo.

Lugar: Centro Médico de alta complejidad con afiliacion Universitaria.

Pacientes: En el periodo comprendido entre agosto de 1997 y agosto de 2000, a 78 pacientes con AS se les efectud
una Extraccion Espermdtica Testicular (TESE) seguida de criopreservacion espermdtica o de Inyeccion Intracito-
plasmica de espermatozoides (ICSI) y criopreservacion espermdtica subsecuente. A quince pacientes con Azoosper-
mia Obstructiva (AO) se les realizd Aspiracion Espermdtica Epididimaria Percutdnea (PESA) o TESE tanto para
la realizacion de la técnica de ICSI combinada con la criopreservacion del material no utilizado como para solo la
criopreservacion de los espermatozoides; 10 voluntarios fértiles con pardmetros seminales normales (VFN) fueron
utilizados junto con el grupo de AO, como controles positivos del estudio.

Determinaciones: Niveles séricos de inhibina By FSH y presencia de espermatozoides en la TESE o en la PESA o
en el espermograma.

Resultados: En los pacientes con AS se encontraron niveles significativamente altos de FSH y significativamente bajos
de inhibina B comparados con aquellos obtenidos en los dos grupos controles (p < 0,005). Llamativamente, la media
de los niveles séricos de inhibina B en pacientes con AS que presentaron espermatozoides, fue significativamente ma-
yor que en los casos en que no se encontraron espermatozoides (TESE positiva: 89,31 pg/ml 73,24 pg/mi; TESE ne-
gativa: 19,23 pg/ml + 22,34 pg/ml, p < 0,05), pero la media de los niveles séricos de FSH no mostro el mismo poder
predictivo (TESE positiva: 21,37 Ul/ml + 12,92 Ul/mi; TESE negativa: 19,27 Ul/ml + 10,28 Ul/ml, no significativo). El
punto de corte para la inhibina B que separa ambos grupos determinado por las curvas de ROC fue > 53 pg/ml.
Conclusion: La inhibina B sérica parece predecir de manera mds precisa la presencia de espermatozoides testicu-
lares en pacientes con AS que la FSH sérica.
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SUMMARY: Objective: To establish the predictive value of serum Inhibin B levels as an indicator of the presence
of testicular spermatozoa in non-obstructive azoospermia (N-OA) and to compare it with the tradicional serum FSH
marker.

Design: Prospective analysis.

Setting: Private high complexity reproductive center with University affiliation.

Patients: Between August 1997 and August 2000, 78 patients with N-OA undergoing testicular sperm extraction
(TESE) followed by sperm crvopreservation (sC) or Intracytoplasmic Sperm Injection (ICSI) and subsequent sC
techniques were included in this study. Over the same period of time, 15 patients with Obstructive Azoospermia
(OA) undergoing Percutaneos Epididymal Sperm Aspiration (PESA) or TESE for sC or ICSI and sC techniques and
10 fertile normal volunteers (FNV), were used as positive controls.

Main Qutcome Measures: Serum levels of Inhibin B and FSH and presence of spermatozoa at TESE or PESA or
regular semen analysis.

Results: Significantly higher levels of serum FSH and significantly lower levels of Inhibin B were found in patients
with N-OA when compared with values obtained from the two control groups (p < 0.05). Interestingly, mean Inhibin
B serum levels in patients with N-OA showing spermatozoa at TESE was significantly higher than in cases with no
spermarozoa found (positive TESE: 89.31 pg/ml + 73.24 pg/ml, negative TESE: 19.23 pg/ml £ 22.34 pg/ml, p <
0.05) but mean FSH serum levels did not show similar predictive power (positive TESE: 21.37 1U/ml £ 12.92 [U/ml;
negative TESE: 19.27 1U/ml £ 10.28 1U/ml, not significant). The cut-off level of Inhibin B separating both groups
as determined by the ROC curves was > 53 pg/ml.

Conclusion: Serwin Inhibin B seems to predict more accuratelv the presence of testicular sperinatozoa in patients

with N-OA, than serum FSH.

(Rev. Arg. de Urol.. Vol. 67. N” 2, Pag. 72. 2002}
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INTRODUCCION

Recientemente se han investigado diferentes mar-
cadores convencionales de la presencia de espermato-
zoides en TESE en pacientes azoospérmicos. En los
casos de Azoospermia Obstructiva, el tamafio testicu-
lar, el nivel plasmatico de la FSH y la histopatologia
testicular han probado ser de utilidad®, pero no se han
encontrado marcadores definitivos para las Azoosper-
mias Secretoras (AS). Es altamente deseable hallar un
método predictor confiable que detecte la presencia o
ausencia de epitelio germinal clinicamente Gtil (células
post-meidticas) en pacientes con AS pero, hasta ¢l
momento, deben ir a una TESE para una confirmacion
final.

LLa inhibina es una glicoproteina producida princi-
palmente por las gdnadas bajo la influencia de la Hor-
mona Foliculo Estimulante (FSH), y estd involucrada
en el mecanismo de retroalimentacion de esta hormona
hipofisiarial®, La inhibina bioactiva circulante existe
como 2 isoformas separadas: la inhibina A vy la inhibi-
na B (una subunidad o se une por puentes disulfuros a
BA o a BB, respectivamentc™. En el hombre adulto, Ja
inhibina B es producida fundamentaimente en los tes-
ticulos, en las células de Sertoli, bajo la influencia de
la FSH'™ y no hay niveles plasmaticos circulantes de-
tectables de inhibina A.

Recientemente se ha demostrado en hombres adul-

10s. una correlacion inversa entre los niveles plasmati-
cos de inhibina B y FSH',

Las primeras técnicas de determinacidon de inhibina
por inmunoensayo eran poco confiables debido a la
reaccion cruzada con las formas monoméricas precur-
soras y la carencia de sensibilidad (o incapacidad) pa-
ra discriminar entre las isoformas A y B, Estos pro-
blemas han sido recicntemente resucltos”,

La inhibina B es un marcador de la funcion testicu-
lar. Los niveles séricos de esta hormona disminuyen
cuando se produce dafo espermitico inducido por ca-
lor, criptorquidia o atrofia post-ligadura prolongada de
los conductos deferentes, por aumento de la presion in-
tratesticular®. Conjuntamente se observé la declina-
cion de otros pardmetros de la funcién de la célula de
Sertoli, como la produccién de fluido en los tibulos
seminiferos y la secrecion de la globulina transporta-
dora de androgenos.

Todavia no se estableci6 el valor real de los niveles
periféricos de inhibina B como predictores de la pre-
sencia de epitelio germinal, incluyendo espermatozoi-
des en los testiculos de pacientes con AS. Ballescd y
colaboradores sugiricron, en una pequefa cantidad de
pacientes, que el nivel sérico de la inhibina B fue un
buen predictor de la presencia de espermatozoides tes-
ticulares®. Por otra parte, Vo Eckardstein y colabora-
dores'" concluyeron que esta téenica no predecirfa de
manera precisa el resultado de la TESE.

Este trabajo es un intento por determinar si el nivel
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basal de inhibina B puede scr usado como predictor de
la presencia de espermatozoides testiculares en este
grupo particular de pacientes azoospérmicos, y si es
mas confiable que la clasica determinacién de FSH.

MATERIAL Y METODOS

Pacientes

Durante agosto de 1997 y agosto de 2000, se inves-
tigaron 72 pacientes clasificados clinicamente como
azoospérmicos secretores sin etiologia identificable
(idiopdticos) (Grupo I) y 6 casos adicionales (Grupo
II) que mostraban causas posibles identificables (qui-
mioterapia sistémica por enfermedad de Hodgkin en
un caso y 5 casos de Sindrome de Klinefelter). Quince
pacientes con azoospermia obstructiva (AO) (Grupo
II) y 10 voluntarios fértiles (Grupo IV) fueron usados
como grupos controles. La historia de enfermedades
crénicas, alcoholismo, adiccidn a las drogas, el uso de
anabélicos o los tratamientos con medicamentos, se
utilizaron como criterios de exclusion.

Aspiracion percutdnea epididimaria (PESA)

Su utilizé el método descripto por Craft y colabo-
radores con pequefias modificaciones!!,

En breve, la PESA se efectud bajo anestesia local
usando por 1o menos 4 jeringas de 1 ml por epididimo.
Cada jeringa. conectada a una aguja de 21 g, contenia
0,3 ml de H-HTF (H-HTF, Irvine Scientific Laborato-
ries, Santa Ana, CA, USA) suplementado con 1% de
alblmina sérica bovina (BSA, Sigima Laboratories, St.
Louis, MO, USA). Se procedié a inmovilizacion de los
testiculos con el dedo indice y el pulgar de la mano iz-
quierda del cirujano y se dirigié cada jeringa hacia la
cabeza o el cuerpo del epididimo. Se procedi6 a aspirar
varias veces con cada una de las jeringas y se detuvo
la succidn, aunque no se observara fluido procedente
del epididimo. Todas las jeringas f{ueron enviadas in-
mediatamente al laboratorio. Se colocd la suspension
en una cdpsula de Petri (Falcon, Beckton and Dickin-
son, Lincoln Park, NJ, catdlogo 3652), se agregd | ml
de H-HTF suplementado con 1% BSA y una gota de
esta suspensién fue observada al microscopio inverti-
do (Nikon Diaphot, Nikon Corporation, Tokyo, Japdn)
con platina térmica (Nikon Coporation, Tokyo, Japdén)
para evaluar la presencia de espermatozoides. Poste-
riormente, la suspensién se coloc6 en un tubo de 15 ml
(Falcon, Beckton and Dickinson, Lincoln Park, NJ, ca-
tdlogo 2196), se centrifugd 5 minutos a 1.600 r.p.m., el
pellet se resuspendié en 100-500 pl de H-HTF suple-
mentado con 1% de BSA y se incubd en estufa con 5%
CO,, 5% 02, 90% N,, 37°C y humedad a saturacién,
hasta su uso.

Extraccion espermadtica testicular (TESE)
Se realizaron biopsias testiculares maltiples utili-
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zando anestesia local. El tejido testicular se colocé en
tubos (Falcon, Beckton and Dickinson, Lincoln Park,
NJ, catdlogo 2001) con 2 ml de H-HTF suplementado
con 1% BSA quc sc enviaron al laboratorio. El tejido
obtenido se disgregd con la ayuda de 2 portaobjetos es-
tériles en un cdpsula de Petri pequefia. Luego se obser-
v6 el tejido testicular al microscopio invertido con pla-
tina térmica buscando la presencia de espermatozoi-
des. Se agreg6 1 ml de H-HTF suplementado con 1%

BSA. Esta suspension se centrifugé S minutos a 1.600

r.p.m. y el pellet se resuspendié en 100-500 ul de H-
HTF suplementado con 1% BSA. La suspension fue
nuevamente observada bajo microscopio e incubada
en estuta (5% CO,, 5% O,, 90% N,, humedad a satu-
racién a 37°C) hasta su uso.

Criopreservacion de espermatozoides epididimarios y
testiculares

Se aplic6 la técnica descripta por Romero y colabo-
radores en 1996('2 con una pequefia modificacién.
Brevemente, la suspension espermdtica se diluyé 1:1
en un medio crioprotector que contenia glicerol (Test
Yolk Buffer, Irvine Scientific, Santa Ana. CA, catdlogo
9971) que se anadié lentamente. Luego de homogenei-
zarlo suavemente, se realizaron gotas de aproximada-
mente 100 pl sobre una superficie de hielo seco utili-
zando pipeta Pasreur. El congelamiento de las pastillas
ocurrid en menos de 1 minuto y fueron colocadas en
crioviales de 1,2 ml (Costar, Biofreeze Vial, catilogo
2012) previamente enfriados, y directamente sumergi-
dos en nitrégeno liquido (-196°C) y almacenados.

Ensayos hormonales

La extraccion de sangre se realizé entre las 8:00 y
las 10:00 de la mafiana; en los pacientes con azoosper-
mia obstructiva y secretora la extraccién se efectud
siempre antes de fa realizacion de 1a TESE o PESA pa-
ra evitar que el dafio testicular pudiera modificar los
niveles de inhibina B. Las muestras fueron centrifuga-
das a 2.000 r.p.m. durante 5-10 minutos y el suero fue
extraido y congelado a -20°C hasta su procesamiento.

Las determinaciones de FSH se realizaron usando
un método quimioluminiscente (Access® Immunoas-
say System, Beckman-Coulter, Chaska, Minnesota,
U.S.A). El andlisis secuencial de la h-FSH involucra
dos pasos inmunoenzimadticos (sandwich). Se agrega la
muestra al recipiente donde la reaccion se va a llevar a
cabo, la cual conticne unas particulas paramagnéticas
recubiertas con complejos de anti-ratén (provenientes
de cabra): raton anti-h-FSH y buffer TRIS salino con
proteinas. La sensibilidad del método (95%CI) es > 0,2
mUL/ml, el CV fue de 3,1%; los CV intra-ensayo de-
penden de los niveles circulantes de la hormona (bajos,
medios y altos) y fueron de 3.5%, 3.1% y 4.3%. res-
pectivamente. La determinacion de la inhibina B dimé-
rica se realizd utilizando el método de inmunoensayo
de ELISA (fase sélida). El kit (Serotec Ltd., Oxford.
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U.K.) fue utilizado segun las especificaciones del fa-
bricante. La sensibilidad del método es < 15 pg/ml.
Este kit detecta la inhibina B dimérica y demostré
reaccion cruzada con la subunidad pro-alfa C o con las
activinas. Existe muy poca reaccién cruzada (aproxi-
madamente 1%) con la inhibina A. La reproducibilidad
inter- e intraplato, mostré un CV < 7%.

Consentimientos

Todos los varones firmaron un consentimiento por
cada procedimiento (TESE, PESA, criopreservacién
espermadtica, ICSI). No se requirio de la aprobacion del
Comité de ética y revision institucional.

Screening genético,

Se realizd cariotipo mitético en sangre periférica a
todas las parejas que realizaron la técnica de ICSI.

Estadistica

Los datos fueron analizados utilizando el test de 1
via-ANOVA, el test no paramétrico Kruskall Wallis
(con STAT PLUS v. b384 de Statsoft Inc. 1987) y cur-
vas de ROC (con GraphROC para Windows v. 2.0
~Kairisto-Poola— 1996). El andlisis de ROC es un mé-
todo que se utiliza para establecer el mejor valor de
punto de corte a fin de discriminar entre dos resultados
tales como normal y anormal. Una vez que los valores
fueron establecidos, se determiné la sensibilidad y la
especificidad optima y los valores predictivos positi-
vos (VPP) y negativos (VNP).

RESULTADOS

La TESE fue exitosa en 30 de los 72 (41,7%) pa-

Tabla I: Valores séricos de FSH.

cientes con Azoospermia Secretora (pAS) sin etiologia
(Grupo I) y en 3 de los 6 (50%) pAS con etiologia
(Grupo 1I). En todos los pacientes azoospérmicos obs-
tructivos (pAQ) se encontraron espermatozoides luego
de la TESE o PESA.

Cuando se compararon los niveles de FSH entre los
Grupos 1y II, los valores fueron diferentes significati-
vamente (p < 0,05) (Tabla 1); los valores de inhibina B
también fueron comparados en estos dos grupos, pero
la diferencia no fue significativa, quizas debido al es-
caso nimero de pacientes en el Grupo II. Los niveles
séricos de FSH e inhibina B también fueron compara-
dos entre los otros grupos (Tablas 1 v 2).

Los niveles séricos de FSH en los pAS idiopéticos
no variaron, hubiera o no espermatozoides en la TESE
(21,37 Ul/ml = 12,92 Ul/ml vs. 19,27 Ul/ml % 10.28
Ul/ml, respectivamente, no significativo); sin embargo,
los niveles séricos de inhibina B fueron significativa-
mente mayores en aquellos pAS con espermatozoides
comparados con los que no tuvieron espermatozoides
(89,31 pg/ml + 73,24 pg/ml vs. 19,23 pg/ml + 22,34
pg/ml, respectivamente, p = 0,00009). En resumen, la
inhibina B sérica y no la FSH sérica, fue significativa-
mente diferente cuando se la compard en aquellos pa-
cientes del Grupo I con TESE positiva vs. TESE nega-
tiva (Tablas 3 v 4).

Para evaluar con mayor profundidad la precision
diagnéstica de la inhibina B como marcador discrimi-
nador entre TESE positivas y negativas, se presentan
en la Figura | las curvas ROC para la FSH y la inhibi-
na B. El drea bajo la curva para la inhibina B (AUC
ROCY como predictor de posibilidad de éxito con la TE-
SE fue significativamente mayor que para la FSH.
También se utilizé el andlisis de la curva de ROC para
determinar ¢l mejor valor umbral para la inhibina B

Tabla 2: Valores séricos de inhibina B.

Grupo N FSH sérica (Ul/ml) Grupo N inhibina B sérica (pg/ml)
[ 72 20,15 £ 11,428 I 72 48,43 = 60,74°
I 6 36,13 £ 9,66° 11 6 13.33 £2491°
111 15 3,95+ 1,63¢ 111 15 156,83 + 80,14¢
v 10 737 £6.18 v 10 231,20 + 114,62

Nota: Los valores representan la media + desvio estdndar

NS: No significativo

4 Grupo Ivs. Grupo Il p = 0,041, NS: Grupo [ vs. Gru-
po I p < 0,0005; Grupo I vs. Grupo 1V p = 0,004.

b Grupo 1l vs Grupo 1l p = 0,002; Grupo Il vs Grupo
IV p =0001.

¢ Grupo [l vs. Grupo 1V p = 0,725, N§

La diferencia entre las medias es significativa en 0,05

Nota: Los valores representan la media + desvio estdndar

NS: No significativo

4 Grupo Ivs. Grupo Il p = 0,086, NS; Grupo I vs. Gru-
po 1l p < 0,001; Grupo I vs. Grupo IV p = 0,003.

b Grupo Il vs Grupo Ill p = 0,0005; Grupo 1l vs Gru-
po IV p = 0,001

¢ Grupo Hll vs. Grupo IV p = 0,416, NS

La diferencia entre las medias es significativa en 0,05
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Tabla 3: FSH e inhibina B séricas en pAS idiopdticos.

Grupo N FSH sérica inhibina B sérica
UL/ml pg/ml
pAS idiopaticos 72 20,15 £ 11,42 48,43 = 60,74
TESE positiva 30 (41,7%) 21,37 £ 12,92% 89,31 + 73,24°

TESE ncgativa 42 (58.3%)

19.27 + 10,28* 19,23 +21,34°

Nota: Los valores representan la media * desvio estandar

NS: No significativo

4 FSH sérica en pAS idiopdticos con TESE positiva vs. TESE negativa, p = 0,97, NS
b Inhibina B sérica en pAS idiopdticos con TESE positiva vs. TESE negativa, p = 0,00009.

La diferencia entre las medias es significativa en 0,05

Tabla 4

Nivel sérico de FSH

Buen pronostico: FSH < 19

Mal prondstico: FSH > 19

N° de pacientes 38
13 (34,2%) TESE positiva
25 (65,8%) TESE negativa

Nivel sérico de inhibina B

N° de pacientes 34
17 (50%) TESE positiva
17 (50%) TESE negativa

Buen prondstico: IB > 53

Mal pronéstico: IB < 53

N° de pacientes 24
20 (83,3%) TESE positiva
4 (16,7%) TESE negativa

N° de pacientes 48
10 (20,8%) TESE positiva
38 (79,2%) TESE negativa
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Figura 1: AUCROS, Area bajo la curva para la FSH y
la inhibina B sérica en los pacientes azoospérmicos
secretores idiopdticos.

como predictor de éxito o fracaso con la TESE. El me-
jor valor de la inhibina B como discriminador de éxito
o fracaso con la TESE fue > 53 pg/ml; sensibilidad
91,11% [intervalo de¢ confianza: 0.786-0,9764], espe-
cificidad 75.86% [intervalo de confianza: 0,6276-
0,86181]. Los valores predictivos positive y negativo
fueron de 0,7455 al 0.9167, respectivamente.

DISCUSION

Recientemente se ha comunicado que ¢s posible en
>50% de los casos de azoospermia secretora, recupc-
rar espermatozoides testiculares, sin importar los pard-
metros clinicos, el tamafio testicular o Ia concentracién
plasmdtica de FSH!!315).

Los resultados obtenidos con la utilizacion de es-
permatozoides frescos y congelados han sido exitosos
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utilizando la técnica de ICSI en pacientes azoospérmi-
cos!!® permitiendo la realizacién de la TESE antes de
la estimulacion oviérica.

Es imperiosa la necesidad de encontrar un marcador
confiable capaz de predecir y correlacionar con la pre-
sencia de espermatozoides testiculares en pacientes con
azoospermia secretora con los resultados de la TESE.

La FSH es actualmente considerada como el para-
metro endéerino mas importante en la evaluacién de la
funcién testicular masculina'’”. Su secreci6n es supri-
mida por la hormona testicular inhibina, que es produ-
cida en las células de Sertoli y cs por lo tanto, un mar-
cador sérico de la funcién de las mismas.

DeKrester v colaboradores’® postularon que los
niveles de inhibina en hombres subfértiles con trastor-
nos testiculares y controles fértiles, no fueron diferen-
tes. Esta conclusidn puede ser explicada basdndose en
la inespecificidad del método de medicion de inhibina
que fue utilizado.

La castracién resulta en niveles no detectables de
inhibina B, indicando que la inhibina B circulante es
producida por los testiculos™'.

La inhibina B es un importante marcador de la
competencia de la célula de Serroli 'y de la presencia de
espermatogénesis en ¢l humano, como ha sido demos-
trado en algunos trabajos que estudiaron la relacion en-
tre los niveles de inhibina B y la calidad de la esperma-
logéncsis‘4~5-"’-2"-21’.

Pierik v coluboradores?! establecieron una corre-
lacion significativa entre la concentracion espermdtica
y el volumen testicular por un lado y los niveles de in-
hibina B sérica por el otro. Ellos encontraron una fuerte
evideneia de que la inhibina B es un marcador valioso
de la presencia de espermatogénesis, mostrando una
correlacion estadisticamente significativa entre los valo-
res Jde inhibina B y la evaluacién mas precisa de la esper-
matogénesis que en su trabajo fue la biopsia testicular.

Existen pocos trabajos publicados, y muestran dis-
crepancias, que se refieran a los niveles de inhibina B
sérica como predictores de la presencia de espermato-
zoides testiculares en hombres azoospérmicos!?.

Este trabajo de investigacion compar6 los dos mar-
cadores, la inhibina B y 1a FSH séricas en controles po-
sitivos (hombres fértiles con normozoospermia y pa-
cientes con azoospermia obstructiva) y en hombres
con azoospermia secrctora idiopdtica y no-idiopatica.
Ademds, dentro del grupo de pacientes con azoosper-
mia secretora el mismo pardmetro fue estudiado en los
subgrupos con presencia y ausencia de espermatozoi-
des presentes.

I.a presencia de espermatozoides luego de realizar
la TESE demuestra de manera irrefutable que el pa-
ciente prescnta espermatogénesis focal, mientras que
los casos con hallazgo negativo pueden tener dreas con
espermatogénesis focal que no fucron cncontradas en
la biopsia. Por lo tanto, utilizar los resultados de la TE-
SE como punto final para correlacionar con los niveles

séricos de inhibina B y FSH como marcadores predic-
tivos es de alguna manera no extremadamente preciso.

Es de suma importancia para la planificacién del
tratamiento de la pareja, la posibilidad de predecir la
presencia o ausencia de epitelio germinal cn los testi-
culos anormales de pacientes azoospérmicos.

Si la pareja decidiera proseguir con el intento, a pe-
sar de la informacidn existente, es posible realizar la
biopsia de manera diferida para asi evitar la estimula-
cion del ciclo femenino y evitar un procedimiento in-
necesario para la mujer. Si, inesperadamente se encon-
traran espermatozoides en el tejido testicular, se po-
drén congelar para su posterior utilizacién, evitando un
segunda biopsia en el vardn. '

La precisién de los niveles basales séricos de inhi-
bina B como predictores de presencia o ausencia de
epitelio germinal en el grupo de azoospermias secreto-
ras necesita ser evaluada en forma exhaustiva por dife-
rentes grupos y en un nimero mayor de pacientes.
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COMENTARIO EDITORIAL

Actualmente se conoce que en més del 50% de los
hombres con azoospermia secretora es factible recupe-
rar espermatozoides del testiculo. Sin embargo, no
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existen elementos predictores que permitan saber en
quien ser4 factible obtener espermatozoidestV). Lo im-
portante es que este procedimiento de recuperacién de
espermatozoides suele efectuarse en conjunto con la
estimulacidn ovdrica y recuperacion de los ovocitos de
la pareja. El no obtener espermatozoides luego de toda
esta preparacion implica una gran frustracion, por lo
que poder tener un elemento predictor del resultado de
la recuperacién es de una gran importancia.

Este trabajo tiene como objetivo evaluar st la inhi-
bina B puede ser un buen elemento predictivo. Mues-
tra una sensibilidad de 91% y una especificidad de
75% por lo que el grado de exactitud es de 83%. Por lo
tanto, con este test podemos predecir en aproximada-
mente el 80% de los pacientes el resultado de la recu-
peracion de espermatozoides. Sin embargo, desde un
punto de vista prictico posiblemente las parejas igual-
mente efectiien el procedimiento si uno les dice que
s6lo tienen un 20% de posibilidad de encontrar esper-
matozoides. Cuando uno compara este trabajo con
otros de la literatura, encuentra resultados similares en
el trabajo de Ballescd'®. Sin embargo, dos grupos muy
importantes, con un gran nimero de pacientes no lo-
gran obtener un valor predictivo de la inhibina en la re-
cuperacién de espermatozoides®?.

(A qué se deben los resultados falsos positivos y
falsos negativos de la prueba? Para entender esto debe-
mos revisar algunos aspectos fisioldgicos de la secre-
cion de la inhibina. La inhibina B estd formada por dos
subunidades, 1a alfa producida por la célula de Sertoli
bajo el estimulo de la FSH y la subunidad beta B pro-
ducida posiblemente también por la célula de Sertol,
pero bajo el estimulo de la presencia de células germi-
nales en estado de espermatocito y espermétida’®. Si
existen estas células existirdn las dos subunidades que
se ensamblardn para formar la inhibina B, mientras
que si falta el epitelio germinal no se producird subu-
nidad beta B y por lo tanto la célula de Sertoli sélo fa-
bricard la subunidad alfa. Por esta razon se pueden te-
ner valores normales de inhibina B, aungue no existan
espermatozoides en casos de detencién de la esperma-
togénesis en estado de espermatocito o espermdtida.
Asimismo, puede haber niveles bajos de inhibina séri-
ca con recuperacién positiva de espermatozoides en
€asos en que existan muy pocos tubos con espermato-
génesis completa, que no sean suficientes para que se
produzca suficiente cantidad de subunidad beta B.

Tal como dicen los autores, se deberd repetir la ex-
periencia en otros Centros y con un importante nime-
ro de pacientes para poder incorporar este test como
rutina en la evaluacién previa a una recuperacion de
espermatozoides.

Dr. Gaston J. Rey Valzacchi
Servicio de Urologia, Hospital Italiano de Buenos Aires,
Centro de Educacion Médica e Investigaciones Clinicas
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