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 El examen de semen o esper-
mograma permite evaluar la can�dad de los 
espermatozoides, su movilidad y morfología, 
además es importante para definir el 
potencial fér�l del varón. En el presente 
trabajo se presentan tres casos de estudios 
de muestras de semen donde la observación 
citológica fue el criterio más importante para 
la definición de la patología. El propósito de 
este trabajo es poner en evidencia la 
importancia del conocimiento citológico 
para una correcta interpretación de ciertas 
patologías seminales.
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Resumen

 En el examen del semen son 
importantes las determinaciones de la 
movilidad, el número y la morfología 
espermá�ca, sin embargo no resultan 
suficientes. La observación de las células de 
la progenie espermá�ca o de otras células 
epiteliales puede contribuir al mejoramiento 
del diagnós�co clínico. En el presente 
trabajo se presentan tres casos de estudios 
de  muestras  de  sémenes  donde la 
observación citológica fue el criterio más 
importante para la definición de la patología. 
Finalmente se discuten imágenes celulares 
publicadas en el Manual de OMS para el 
Examen y Procesamiento de Semen 
Humano, 5a edición, donde se confunden 
c é l u l a s  ge r m i n a l e s  i n m a d u ra s  co n 
macrófagos. El propósito del trabajo es 
poner en evidencia la importancia del 
conocimiento citológico para una correcta 
interpretación de ciertas patologías 
seminales.

Palabras clave: análisis de semen * citología 
* azoospermia * oligozoospermia * esper-
matogénesis * inflamación * leucospermia * 
próstata

Introducción

 El análisis de movilidad, morfo-
logía y concentración espermá�cas es 
fundamental para definir el potencial fér�l 
del varón. Si bien hubo dis�ntos grupos que 
intentaron diseñar pruebas funcionales (1), 
su val idez c l ín ica aún s igue s iendo 
cues�onada. De hecho, en el úl�mo manual 
de la OMS se las menciona como “proce-
dimientos para inves�gación”. A entender de 
estos autores el recuento diferencial de 
células en el eyaculado podría orientar al 
diagnós�co.

 El Manual de la Organización 
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 

106que valores superiores a /mL serían 
orienta�vos a procesos infecciosos/infla-
matorios o a trastornos en la esperma-
togénesis (3), dependiendo del predominio 
de leucocitos o de células germinales. 

 Es el obje�vo del presente trabajo 
describir tres casos de la prác�ca clínica, en 
los cuales la citología fue esencial para la ca-

racterización del cuadro patológico. Por otra 
parte, se analizan crí�camente algunas 
imágenes aparecidas en el úl�mo manual de 
la OMS donde se confunden células germi-
nales inmaduras con macrófagos, lo que 
podría llevar a interpretaciones erróneas del 
cuadro citológico. Este aporte �ene una 
f u n c i ó n  d i d á c � ca  q u e  p e r m i � rá  l a 
interpretación correcta de los extendidos 
citológicos pudiendo definirse tres patrones: 
el normal, el inflamatorio y el que denota un 
trastorno en la espermatogénesis.

Materiales y Métodos

 Se describirán tres casos paradig-
má�cos de la prác�ca clínica en los cuales la 
interpretación del cuadro citológico con-
tribuyó a la conducta médica. Se emplearon 
muestras de tres pacientes recibidas en el 
Laboratorio de Fer�lidad Masculina del 
Hospital de Clínicas “José de San Mar�n” que 
fueron analizadas según las normas OMS 
(2). a) Se determinaron las caracterís�cas 
macroscópicas (volumen, pH, consistencia, 
aspecto y licuefacción); b) Se realizó la 
observación microscópica en fresco para 
determinar la movilidad subje�va; c) El 
recuento de espermatozoides y células se 
hizo en cámara de Neubauer. En los casos en 
que no se hallaron  espermatozoides en la 
observación inicial directa, se procedió al 
examen microscópico de la totalidad del 
sedimento post-centrifugación (20 min a 
3000 g); d) Para la determinación de la 
morfología y el recuento celular diferencial, 
se realizaron por cada muestra dos 
extendidos (pre y post- centrifugación) los 
cuales fueron coloreados por Papanicolaou. 
En uno de los casos se realizó, además, 
microscopía electrónica de transmisión (3). 

Resultados

CASOS CLÍNICOS

Caso 1

Edad del paciente: 28 años.
Estudio del semen
Examen macroscópico inicial: volumen: 3,5 
mL; pH: 8,5; aspecto: opalescente; licuefac-
ción y viscosidad normales.
Examen microscópico inicial: no se observan 
espermatozoides, presencia de escasas 
células (50.000/mL; 175.000/eyaculado).
Examen microscópico del sedimento post-
centrifugación: 

a) en fresco: no se observan espermatozoi-
des
b) coloreado (Papanicolaou): no se observan 
espermatozoides

 Se descarta la criptozoospermia y 
se llega al diagnós�co de azoospermia.

Recuento citológico diferencial: neutrófilos: 
4%; linfocitos: 4%, células germinales: 0%; 
células epiteliales: 92%; macrófagos: 0%.

Las células epiteliales eran de �po cilíndrico 
(Fig. 1). Se observaron microcalcificaciones 
prostá�cas (cuerpos de Psammoma) (Fig. 2)

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

Figura 1. Células cilíndricas en el sedimento 
del eyaculado. (Papanicolaou – 1000X)

Figure 2. Microcalcificaciones prostá�cas del 
plasma seminal. (Papanicolaou – 1000X)

Caso 2

Edad del paciente: 37 años
Estudio del semen
Examen macroscópico inicial: volumen: 4,3 
mL; pH: 8.0; aspecto amarillento, ligera-
mente opalescente: licuefacción parcial y 
viscosidad normal.
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Examen microscópico inicial: No se obser-
varon espermatozoides, presencia de 
escasas células (150.000/mL; 645.000/eya-
culado).
Examen microscópico del sedimento pos-
centrifugación: 

a) en fresco: no se observan esperma-
tozoides
b) coloreado (Papanicolaou): no se observan 
espermatozoides

Se descarta la criptozoospermia y se llega al 
diagnós�co de azoospermia.

Recuento citológico diferencial: neutrófilos 
1%; linfocitos 1%, células germinales 84% 
(Fig. 3); células epiteliales 0%; macrófagos 
14%.

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

Caso 3

Edad del paciente: 47 años. Tratado con 
alprazolam y enalapril (20 mg/día).
Estudio del semen
El paciente concurrió a la consulta por 
dolores en su tes�culo izquierdo. Se 
realizaron varios exámenes (Tabla I) a 
medida que se le indicaban los tratamientos. 

Tabla I. Recuento de espermatozoides y de 
células germinales en semen. Relación entre 
ambos �pos celulares.

Tz: Millones de espermatozoides en el eyaculado
Tcel: Millones de células germinales en el eyaculado 
CGI/Z: Relación células germinales/espermatozoides
Z/CGI: Relación espermatozoides/células germinales
AZ: An�oxidantes
CLO: Clomifeno

 Se observó un aumento de la 
relación: células germinales/esperma-
tozoides (superior a 1) aún durante el 
tratamiento con an�oxidantes, que revir�ó 
con el uso del clomifeno. El recuento cito-
lógico diferencial mostró franco predominio 
de células germinales (neutrófilos 1%; 
linfocitos 0%, células germinales 92%; 
células epiteliales 0%; macrófagos 7%). La 
correlación entre la morfología celular con 
microscopía óp�ca y con microscopía 
electrónica demostró fenómenos de apop-
tosis (Figs. 4 y 5). La apoptosis nuclear se 
caracteriza por vacuolización, núcleos de 
formas bizarras y croma�na dispuesta en 
“media luna”, dispersa y borrosa. La 
apoptosis citoplasmá�ca se caracteriza por 
vacuolización, protrusiones citoplasmá�cas, 
cuerpos lamelares e hinchamiento de re�-
culo endoplásmico y mitocondrias.

Figura 4. Célula mul�nucleada germinal con 
croma�na dispersa y agrupada. Observe la 
forma bizarra citoplasmá�ca que indica 
cambios en el citoesqueleto (Papanicolaou 
1000X).

Figura 5. Espermá�de con núcleo apoptó�co 
(Croma�na en “Media luna”) y mitocondrias 
hinchadas (Microscopía Electrónica de 
Trasmisión - 36.000X).

ANÁLISIS DE IMÁGENES APARECIDAS EN 
EL ÚLTIMO MANUAL DE LA OMS

 El reconocimiento de los diferen-
tes �pos celulares en el eyaculado es de gran 
interés para la andrología. Algunos errores 
de interpretación de imágenes celulares 
fueron incluidos en el úl�mo manual de la 
OMS (5ª edición), confundiendo células 
germinales con macrófagos (Fig. 6-9).

Figura 6. La célula Nº 1 fue clasificada por el 
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 5º Edición, como 
un macrófago. Sin embargo, se trata de una 
célula germinal (la textura citoplasmá�ca es 
similar a la del cuerpo residual con�guo 
(Nº3), y existe moldeamiento entre ambas 
estructuras, indicando un origen común).

Figura 7. La célula Nº 22 fue clasificada por el 
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 5º Edición, como 
un macrófago. Sin embargo, se trata de una 
célula germinal (la textura citoplasmá�ca es 
similar a la de la célula germinal con�gua 
(Nº21), y existe moldeamiento entre ambas 
estructuras, indicando un origen común). 
Observar las vacuolas y la croma�na 
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borrosa, signos indirectos de degeneración.

Figura 8. La célula Nº 11 fue clasificada por el 
Manual OMS para el examen y procesa-
miento de semen humano, 5º Edición, como 
un macrófago. Sin embargo, se trata de una 
célula germinal (la alta relación núcleo/ci-
toplasma y la textura citoplasmá�ca 
confirman el origen germinal de esta célula).

Figura 9. La célula Nº 16 fue clasificada por el 
Manual OMS para el examen y proce-
samiento de semen humano, 5º Edición, 
como un macrófago. Sin embargo, se trata 
de una célula germinal (la alta relación 
núcleo/citoplasma, el moldeamiento con la 
célula Nº 15 y la textura citoplasmá�ca 
confirman el origen germinal de esta célula).

Discusión y Conclusiones

 En el caso 1, tanto la azoospermia 
obstruc�va como la retroeyaculación 
pueden descartarse, debido a la alcalinidad 
del semen, a su volumen (>1,0 mL) y a la 
ausencia de espermatozoides en orina post-
eyaculación. Se descarta la obstrucción 
b i latera l  de  la  v ía  excretora  en  su 
desembocadura en la uretra prostá�ca 
debido a que el volumen de semen y su pH 
revelan la presencia de fluido de vesículas 
seminales, por lo tanto no hay obstrucción 
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bilateral a nivel de conductos eyaculadores 
ni agenesia bilateral de conducto deferente y 
vesícula seminal. 

 La retroeyaculación también 
puede descartarse, debido a la ausencia de 
espermatozoides en orina pos-eyaculación. 
Aunque el número de células no-esper-
má�cas en el eyaculado fue menor a 106/mL 
la iden�ficación fue realizada por un citólogo 
que a pesar del bajo número pudo esta-
blecer el predominio de células cilíndricas 
que revelan un proceso inflamatorio 
prostá�co (5). Esta información no fue 
tomada en cuenta en la úl�ma versión del 
Manual de OMS. Además, la presencia de 
microcalcificaciones prostá�cas refuerza la 
sospecha de prosta��s que debería 
confirmarse con estudios complementarios.
En el caso 2, aunque el número de células no 
espermá�cas en el eyaculado fue menor a 
106/mL, la iden�ficación de éstas puede ser 
llevada a cabo por aplicación de criterios 
citológicos. El predominio de células de la 
progenie espermá�ca revela la falla 
tes�cular, confirmando la presencia de una 
azoospermia secretoria.

 La espermatogénesis normal 
requiere de un balance entre muerte y 
proliferación celular, por lo tanto el número 
de células germinales en el eyaculado 
debería ser inferior al de espermatozoides. 
De esta observación surge la propuesta de 
un nuevo valor de corte para el número de 
célu las  germinales  aceptable  en e l 
eyaculado que es inferior al propuesto por 
OMS (6) y/o la introducción de un nuevo 
índice de espermatogénesis alterada: la 
relación células germinales/esperma-
tozoides. Hasta el presente sólo la biopsia 
tes�cular fue u�lizada como diagnós�co de 
un arresto tes�cular parcial o total. Esta 
inves�gación es la primera en determinar 
que las modificaciones citológicas en 
muestras de semen podrían servir como un 
marcador biológico de espermatogénesis 
anormal y predecir la transición de 
oligozoospermia a azoospermia (caso 3), ya 
que en este caso el índice siguió aumentado 
hasta alcanzar un valor de 2,6 a pesar de 
haber sido tratado con an�oxidantes y sólo 
revir�ó al suministrársele citrato de 
clomifeno logrando alcanzar un índice de 
0,5. A pesar de que podrían ser empleados 
marcadores citológicos (7) (8) para la 
iden�ficación de es�rpes celulares, la 
experiencia del citólogo es de gran ayuda en 
el análisis de las muestras de semen para el 

diagnós�co clínico.
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