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Utilidad clinica de la citologia espermatica

'@ 14 min.
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El examen de semen o esper-
mograma permite evaluar la cantidad de los
espermatozoides, sumovilidad y morfologia,
ademas es importante para definir el
potencial fértil del varéon. En el presente
trabajo se presentan tres casos de estudios
de muestras de semen donde la observacién
citoldgica fue el criterio mas importante para
la definicidn de la patologia. El propdsito de
este trabajo es poner en evidencia la
importancia del conocimiento citoldgico
para una correcta interpretacion de ciertas
patologias seminales.
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Resumen

En el examen del semen son
importantes las determinaciones de la
movilidad, el nimero y la morfologia
espermatica, sin embargo no resultan
suficientes. La observacion de las células de
la progenie espermdtica o de otras células
epiteliales puede contribuir al mejoramiento
del diagnédstico clinico. En el presente
trabajo se presentan tres casos de estudios
de muestras de sémenes donde la
observacién citoldgica fue el criterio mas
importante para la definicion de la patologia.
Finalmente se discuten imagenes celulares
publicadas en el Manual de OMS para el
Examen y Procesamiento de Semen
Humano, 5a edicidn, donde se confunden
células germinales inmaduras con
macrofagos. El propdsito del trabajo es
poner en evidencia la importancia del
conocimiento citolégico para una correcta
interpretacién de ciertas patologias
seminales.

Palabras clave: analisis de semen * citologia
* azoospermia * oligozoospermia * esper-
matogénesis * inflamacion * leucospermia *
préstata

Introduccion

El analisis de movilidad, morfo-
logia y concentracidn espermaticas es
fundamental para definir el potencial fértil
del varoén. Si bien hubo distintos grupos que
intentaron disefar pruebas funcionales (1),
su validez clinica aun sigue siendo
cuestionada. De hecho, en el Ultimo manual
de la OMS se las menciona como “proce-
dimientos parainvestigacién”. Aentender de
estos autores el recuento diferencial de
células en el eyaculado podria orientar al
diagnéstico.

El Manual de la Organizacion
Mundial de la Salud para el examen y
procesamiento del semen humano define
“células redondas” como el conjunto de
leucocitos y células germinales (2). Establece
que valores superiores a 106/mL serfan
orientativos a procesos infecciosos/infla-
matorios o a trastornos en la esperma-
togénesis (3), dependiendo del predominio
deleucocitos o de células germinales.

Es el objetivo del presente trabajo
describir tres casos de la practica clinica, en
los cuales la citologia fue esencial para la ca-

racterizacidn del cuadro patoldgico. Por otra
parte, se analizan criticamente algunas
imdgenes aparecidas en el ultimo manual de
la OMS donde se confunden células germi-
nales inmaduras con macréfagos, lo que
podria llevar a interpretaciones erroneas del
cuadro citoldgico. Este aporte tiene una
funcién didactica que permitira la
interpretacion correcta de los extendidos
citolégicos pudiendo definirse tres patrones:
el normal, el inflamatorio y el que denota un
trastorno en la espermatogénesis.

Materialesy Métodos

Se describiran tres casos paradig-
maticos de la practica clinica en los cuales la
interpretacion del cuadro citolégico con-
tribuyo a la conducta médica. Se emplearon
muestras de tres pacientes recibidas en el
Laboratorio de Fertilidad Masculina del
Hospital de Clinicas “José de San Martin” que
fueron analizadas segun las normas OMS
(2). a) Se determinaron las caracteristicas
macroscopicas (volumen, pH, consistencia,
aspecto y licuefaccién); b) Se realizé la
observaciéon microscépica en fresco para
determinar la movilidad subjetiva; c) El
recuento de espermatozoides y células se
hizo en cdmara de Neubauer. En los casos en
que no se hallaron espermatozoides en la
observacidn inicial directa, se procedié al
examen microscopico de la totalidad del
sedimento post-centrifugacion (20 min a
3000 g); d) Para la determinacién de la
morfologia y el recuento celular diferencial,
se realizaron por cada muestra dos
extendidos (pre y post- centrifugacién) los
cuales fueron coloreados por Papanicolaou.
En uno de los casos se realizd, ademas,
microscopia electrénica de transmision (3).

Resultados
CASOS CLINICOS
Casol

Edad del paciente: 28 afios.

Estudio delsemen

Examen macroscoépico inicial: volumen: 3,5
mL; pH: 8,5; aspecto: opalescente; licuefac-
ciényviscosidad normales.

Examen microscépico inicial: no se observan
espermatozoides, presencia de escasas
células (50.000/mL; 175.000/eyaculado).
Examen microscépico del sedimento post-
centrifugacién:

a) en fresco: no se observan espermatozoi-
des

b) coloreado (Papanicolaou): no se observan
espermatozoides

Se descarta la criptozoospermia y
sellega al diagndstico de azoospermia.

Recuento citoldgico diferencial: neutrdfilos:
4%; linfocitos: 4%, células germinales: 0%;
células epiteliales: 92%; macrofagos: 0%.

Las células epiteliales eran de tipo cilindrico
(Fig. 1). Se observaron microcalcificaciones
prostaticas (cuerpos de Psammoma) (Fig. 2)

Orina post-eyaculacién: volumen 3,0 mL; pH:
6; no se observan espermatozoides post-
centrifugacion.

S

Figura 1. Células cilindricas en el sedimento
del eyaculado. (Papanicolaou—1000X)
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Figure 2. Microcalcificaciones prostaticas del
plasma seminal. (Papanicolaou—1000X)
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Caso2

Edad del paciente: 37 afios
Estudio delsemen
Examen macroscépico inicial: volumen: 4,3
mL; pH: 8.0; aspecto amarillento, ligera-
mente opalescente: licuefaccién parcial y
viscosidad normal.
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Examen microscépico inicial: No se obser-
varon espermatozoides, presencia de
escasas células (150.000/mL; 645.000/eya-
culado).

Examen microscopico del sedimento pos-
centrifugacion:

a) en fresco: no se observan esperma-
tozoides

b) coloreado (Papanicolaou): no se observan
espermatozoides

Se descarta la criptozoospermia y se llega al
diagndstico de azoospermia.

Recuento citolégico diferencial: neutrdfilos
1%,; linfocitos 1%, células germinales 84%
(Fig. 3); células epiteliales 0%; macréfagos
14%.

.

Figura 3. Células germinales en el sedimento
del eyaculado. (Papanicolaou—1000X)
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Caso3

Edad del paciente: 47 afios. Tratado con
alprazolamy enalapril (20 mg/dia).

Estudio delsemen

El paciente concurrié a la consulta por
dolores en su testiculo izquierdo. Se
realizaron varios examenes (Tabla I) a
medida que se le indicaban los tratamientos.

S

Tabla I. Recuento de espermatozoides y de
células germinales en semen. Relacién entre
ambos tipos celulares.

[F3
F1LaT )
2R LLT 4E |
L LE |
A
S 45 12 26 54
AL
PR 350 20,7 g5 20
AL GLD
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Tz: Millones de espermatozoides en el eyaculado
Tcel: Millones de células germinales en el eyaculado
CGI/Z:Relacién células germinales/espermatozoides
Z/CGl: Relacion espermatozoides/células germinales
AZ: Antioxidantes

CLO: Clomifeno

Se observé un aumento de la
relacion: células germinales/esperma-
tozoides (superior a 1) aun durante el
tratamiento con antioxidantes, que revirtié
con el uso del clomifeno. El recuento cito-
|6gico diferencial mostré franco predominio
de células germinales (neutréfilos 1%,;
linfocitos 0%, células germinales 92%;
células epiteliales 0%; macrdéfagos 7%). La
correlacién entre la morfologia celular con
microscopia Optica y con microscopia
electrénica demostré fendmenos de apop-
tosis (Figs. 4 y 5). La apoptosis nuclear se
caracteriza por vacuolizacion, nucleos de
formas bizarras y cromatina dispuesta en
“media luna”, dispersa y borrosa. La
apoptosis citoplasmatica se caracteriza por
vacuolizacidn, protrusiones citoplasmaticas,
cuerpos lamelares e hinchamiento de reti-
culo endoplasmicoy mitocondrias.

®.

Figura 4. Célula multinucleada germinal con
cromatina dispersa y agrupada. Observe la
forma bizarra citoplasmatica que indica
cambios en el citoesqueleto (Papanicolaou
1000X).
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Figura 5. Espermatide con nucleo apoptético
(Cromatina en “Media luna”) y mitocondrias
hinchadas (Microscopia Electrénica de
Trasmision - 36.000X).

ANALISIS DE IMAGENES APARECIDAS EN
ELULTIMO MANUAL DE LAOMS

El reconocimiento de los diferen-
tes tipos celulares en el eyaculado es de gran
interés para la andrologia. Algunos errores
de interpretacion de imdgenes celulares
fueron incluidos en el dltimo manual de la
OMS (52 edicién), confundiendo células
germinales con macréfagos (Fig. 6-9).

.

Figura 6. La célula N2 1 fue clasificada por el
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 52 Edicién, como
un macréfago. Sin embargo, se trata de una
célula germinal (la textura citoplasmatica es
similar a la del cuerpo residual contiguo
(N23), y existe moldeamiento entre ambas
estructuras, indicando un origen comun).
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Figura 7. La célula N2 22 fue clasificada por el
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 52 Edicién, como
un macrdéfago. Sin embargo, se trata de una
célula germinal (la textura citoplasmatica es
similar a la de la célula germinal contigua
(N221), y existe moldeamiento entre ambas
estructuras, indicando un origen comun).
Observar las vacuolas y la cromatina



borrosa, signosindirectos de degeneracion.

Figura 8. La célula N2 11 fue clasificada por el
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 52 Edicién, como
un macrdéfago. Sin embargo, se trata de una
célula germinal (la alta relacién nucleo/ci-
toplasma y la textura citoplasmatica
confirman el origen germinal de esta célula).

e

Figura 9. La célula N2 16 fue clasificada por el
Manual OMS para el examen y proce-
samiento de semen humano, 52 Edicion,
como un macrofago. Sin embargo, se trata
de una célula germinal (la alta relacidon
nucleo/citoplasma, el moldeamiento con la
célula N2 15 y la textura citoplasmatica
confirman el origen germinal de esta célula).

Freity

Discusiony Conclusiones

En el caso 1, tanto la azoospermia
obstructiva como la retroeyaculacién
pueden descartarse, debido a la alcalinidad
del semen, a su volumen (>1,0 mL) y a la
ausencia de espermatozoides en orina post-
eyaculacién. Se descarta la obstruccion
bilateral de la via excretora en su
desembocadura en la uretra prostatica
debido a que el volumen de semen y su pH
revelan la presencia de fluido de vesiculas
seminales, por lo tanto no hay obstruccidn
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bilateral a nivel de conductos eyaculadores
niagenesia bilateral de conducto deferentey
vesiculaseminal.

La retroeyaculacién también
puede descartarse, debido a la ausencia de
espermatozoides en orina pos-eyaculacion.
Aunque el nimero de células no-esper-
maticas en el eyaculado fue menora 106/mL
laidentificacion fue realizada por un citélogo
que a pesar del bajo nimero pudo esta-
blecer el predominio de células cilindricas
que revelan un proceso inflamatorio
prostatico (5). Esta informacién no fue
tomada en cuenta en la Ultima versién del
Manual de OMS. Ademds, la presencia de
microcalcificaciones prostaticas refuerza la
sospecha de prostatitis que deberia
confirmarse con estudios complementarios.
En el caso 2, aunque el nimero de células no
espermaticas en el eyaculado fue menor a
106/mL, la identificacion de éstas puede ser
llevada a cabo por aplicacién de criterios
citolégicos. El predominio de células de la
progenie espermatica revela la falla
testicular, confirmando la presencia de una
azoospermia secretoria.

La espermatogénesis normal
requiere de un balance entre muerte y
proliferacién celular, por lo tanto el nimero
de células germinales en el eyaculado
deberia ser inferior al de espermatozoides.
De esta observacion surge la propuesta de
un nuevo valor de corte para el nimero de
células germinales aceptable en el
eyaculado que es inferior al propuesto por
OMS (6) y/o la introduccién de un nuevo
indice de espermatogénesis alterada: la
relacién células germinales/esperma-
tozoides. Hasta el presente sélo la biopsia
testicular fue utilizada como diagnédstico de
un arresto testicular parcial o total. Esta
investigacion es la primera en determinar
que las modificaciones citoldgicas en
muestras de semen podrian servir como un
marcador biolégico de espermatogénesis
anormal y predecir la transicion de
oligozoospermia a azoospermia (caso 3), ya
que en este caso el indice siguié aumentado
hasta alcanzar un valor de 2,6 a pesar de
haber sido tratado con antioxidantes y sélo
revirtio al suministrarsele citrato de
clomifeno logrando alcanzar un indice de
0,5. A pesar de que podrian ser empleados
marcadores citolégicos (7) (8) para la
identificacion de estirpes celulares, la
experiencia del citélogo es de gran ayuda en
el andlisis de las muestras de semen para el

diagndstico clinico.
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