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RESUMEN

Existen diversos compuestos quimicos naturales o sintéticos que al ser liberados al
ambiente interaccionan con los seres vivos ocasionando dafios especialmente en la salud
reproductiva humana. Muchas de estas sustancias se comportan como hormonas y
alteran la homeostasis del sistema endocrino del individuo. Toda alteracion en el
sistema hormonal de la génada masculina se refleja en modificaciones funcionales y
estructurales del espermatozoide. Nuestro objetivo fue evaluar, en hombres con
infertilidad idiopatica, el efecto de la exposicion laboral a factores de riesgo
medioambientales sobre los pardmetros seminales. En el estudio se incluyeron 117
muestras de semen procedentes de hombres con infertilidad idiopatica. Se realizo
espermograma y estudios funcionales espermaticos (OMS 2010). Los factores de riesgo
considerados fueron: la exposicidon a agroquimicos; productos toxicos y el contacto
corporal o exposicion intermitente a fuentes de elevadas temperaturas. La relacion entre
las variables se estudio a través de los modelos estadisticos de regresion multiple y
regresion logistica. En las muestras seminales de hombres expuestos a agroquimicos
(8.6%) se encontré mayor porcentaje de espermatozoides con movilidad progresiva
(MP) disminuida (p=0.0495). Se hall6 mayor concentracion de células germinales (CG)
en el semen de hombres que estan en contacto con fuentes que irradian calor (33.3%)
(p=0.0197). En los trabajadores expuestos a productos toxicos (13.7%) se encontrd
mayor porcentaje de espermatozoides con membrana alterada (p=0.0198). La
exposicion laboral a factores ambientales, ejerce un efecto adverso sobre parametros
seminales esenciales y afecta la capacidad fecundante del espermatozoide humano.
Destacamos la importancia de evaluar estos factores de riesgo ocupacionales cuando se

estudia el factor masculino en las parejas que consultan por infertilidad.
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INTRODUCCION

La infertilidad afecta aproximadamente al 15-20 % de las parejas en edad reproductiva,
las causas puede ser de origen multifactorial o presentarse de forma unitaria y se
relacionan con alteraciones o deficiencias en los 6rganos de los aparatos reproductores
(1,2,3,4,5).

La contaminacion quimica del ambiente es un problema mundial que aumenta
paralelamente al desarrollo industrial (6, 7). Existen mas de 100.000 productos
quimicos naturales y sintéticos de uso cotidiano que al ser liberados al medioambiente
interaccionan con los seres vivos ocasionando dafios agudos o cronicos a la salud
humana general y en especial a la salud reproductiva (8).

La exposicion ocupacional a contaminantes medioambientales contribuye al incremento
de la infertilidad; las principales vias de ingreso de los toxicos al organismo son la
respiratoria y la piel (9, 10, 11, 12). Se pueden caracterizar 4 elementos para considerar:
el tiempo de contacto o exposicion, la concentracion del contaminante en el ambiente de
trabajo, las medidas preventivas y de proteccion utilizadas y la susceptibilidad
individual. Muchas de estas sustancias quimicas se comportan como hormonas, alteran
la homeostasis del sistema endocrino del individuo provocando un desequilibrio en el
balance de estrogenos, androgenos y hormonas tiroideas. Estos compuestos persistentes
en las cadenas troficas y bioacumulables se conocen como alteradores o disruptores
endocrinos (DE), incluyen sustancias con propiedades estrogénicas y/o antiestrogénicas,
androgénicas y/o antiandrogénicas y mimetizadores o antogonistas de hormonas
tiroideas (13, 14, 15).

El proceso de formacion de las gametas masculinas se desarrolla en los tubulos
seminiferos (TS) que son estructuras avasculares cuya histologia depende de la edad y
el estado de desarrollo sexual. Estan constituidos por una luz central revestida de
epitelio seminifero especializado donde coexisten dos poblaciones celulares distintas:
las células somaticas de Sertoli y las células germinales o espermatogénicas. Las células
de Sertoli se extienden a lo largo de todo el epitelio seminifero, desde la membrana
basal hasta la luz del tiibulo, acompafniando el desarrollo de las células germinales (16).
Estas células somaticas intervienen en la regulacion de la espermatogénesis enviando
seflales a las células germinales adyacentes que poseen receptores para la hormona
foliculo estimulante (FSH) y para testosterona (To) (17). El epitelio seminifero es un

medio rico en androgenos, indispensables para la proliferacion, diferenciacion y



maduracion espermatica. Toda alteracion endocrina o exocrina del testiculo se refleja en
modificaciones morfoldgicas y funcionales del espermatozoide (18, 19).

Los solventes ampliamente utilizados en la industria de pintura y madera, actuan en su
mayoria como DE. En hombres ocupacionalmente expuestos a estos productos se
observan alteraciones en estructuras espermaticas involucradas en la viabilidad y en la
capacidad fecundante del espermatozoide como morfologia, integridad del ADN,
condensacion de la cromatina y funcionalidad de la membrana plasmatica (20, 21).

La funcidn testicular y en especial la espermatogénesis dependen de la temperatura, la
cual estd regulada fisiologicamente entre 2 y 4 °C por debajo de la temperatura corporal,
con la participacion del cordon espermatico y el escroto. El cordon espermatico posee
un sistema de intercambio de calor que produce el enfriado de la sangre arterial antes de
llegar al testiculo mientras que el escroto, constituido por una estructura rica en tejido

adiposo, posee una superficie apropiada para disipar el calor (17).

OBJETIVO
Evaluar en hombres con infertilidad idiopatica, el efecto de la exposicion laboral a
factores de riesgo medioambientales sobre parametros seminales y la funcionalidad del

espermatozoide humano.

MATERIALES Y METODOS

Muestras

En el estudio se incluyeron 117 muestras de semen de hombres infértiles con edades
entre 20 y 45 afios que asistieron al Laboratorio de Reproduccion del Hospital Provincial
del Centenario de Rosario durante los meses de junio de 2014 a mayo de 2015. Se
excluyeron muestras de individuos fumadores, consumidores de drogas, alcohol y con
alguna patologia capaz de alterar la calidad seminal. Los factores de riesgo laboral
considerados fueron: exposicidon a agroquimicos (pesticidas, fungicidas, plaguicidas,
herbicidas); productos toxicos (pinturas, solventes, latex) y contacto o exposicion
intermitente a fuentes de calor (taxistas, camioneros, choferes, cocineros, panaderos). El
8.6% de las muestras incluidas en el estudio provenian de hombres expuestos a
agroquimicos, el 33.3% pertenecian a trabajadores en contacto con fuentes de calor y el
13.7% derivaban de hombres expuestos a productos toxicos. Las muestras seminales se

obtuvieron por masturbacion, luego de 3 a 5 dias de abstinencia sexual; a todas se les



realizd espermograma por método subjetivo y estudios funcionales espermaticos segin
normas y valores referenciales OMS 2010 (22).

Morfologia espermatica y concentracion de células germinales

Los extendidos para la evaluacion morfologica de los espermatozoides y la
concentracion de células germinales se realizaron por duplicado, se fijaron con etanol
96° como minimo 20 minutos y se realizo la tincion Papanicolaou modificada para
semen. En cada una de las muestras se evaluaron 200 espermatozoides clasificandolos
seglin sus caracteristicas morfoldgicas, utilizando ocular micrometrado y los criterios
estrictos segun Kruger (23, 24). La concentracion de células germinales se determino a
partir del porcentaje de células espermaticas observadas en el extendido tefiido (22).
Movilidad espermatica

La movilidad espermatica se evalu6 por duplicado con microscopio Optico y platina
termostatizada a 37°C, clasificando los espermatozoides en 3 categorias: moviles
progresivos (MP); moéviles no progresivos (MNP) y espermatozoides inmoviles (I) (22).
Test hipoosmotico

Evalta la integridad anatomica y funcional de la membrana espermatica. Se aplica
microscopia con contraste de fases para determinar la capacidad del espermatozoide
maduro con membrana plasmatica intacta, de incorporar agua del medio hipoosmotico

de 150 mOsm/ml al que es sometido (25).

ESTUDIO ESTADISTICO
La relacion entre los resultados de las variables analizadas se estudid a través de los

modelos estadisticos de regresion multiple y regresion logistica.

RESULTADOS

En las muestras seminales de hombres expuestos a agroquimicos se encontrd menor
porcentaje de espermatozoides MP, (p=0.0495) (figura 1). En las muestras de
individuos en contacto con fuentes de elevadas temperaturas, se observd incremento en
la concentracion de CG, (p=0.0197) (figura 2) indicando desdérdenes en el proceso
espermatogénico. En trabajadores expuestos a productos toxicos se observd menor
porcentaje de espermatozoides con membrana plasmatica funcionalmente intacta capaz

de incorporar agua del medio hipoosmolar, (p=0.0198) (figura 3).
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DISCUSION

Seglin la Environmental Protection Agency (EPA) los DE son agentes exdgenos que
interfieren en la sintesis, secrecion, transporte, metabolismo, unién o eliminacion de
hormonas naturales circulantes que estan presentes en el organismo y son responsables
de los procesos de homeostasis, reproduccion y crecimiento (26).

En etapas criticas del desarrollo, en la vida intrauterina, neonatal temprana y en la
pubertad, donde los mecanismos neuroendocrinos son muy sensibles a cambios
estrogénicos y androgénicos, la exposicion a DE produce un impacto mayor que puede
afectar a la descendencia. El mecanismo de transmision transgeneracional involucra
modificaciones no gendmicas de las células germinales como cambios en la metilacion

del ADN o en la acetilacion de las histonas (27, 28).
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Las goénadas son organos vulnerables a los agentes medioambientales fisicos y
quimicos. Los agroquimicos interfieren en la homeostasis del sistema endocrino,
alterando el funcionamiento de los testiculos y perturbando el proceso de maduracion
espermatica. En hombres expuestos a agroquimicos se observa una disminucion
significativa en la movilidad progresiva de los espermatozoides (figura 1) (29).

La exposicion laboral a temperaturas elevadas altera el desarrollo sincronico de la
espermatogénesis y se refleja en el andlisis seminal con elevada concentracion de
células germinales inmaduras (figura 2) (21).

La exposicion a productos toxicos perturba la regulacion del sistema endocrino
impidiendo el desarrollo armonico de las estructuras espermdticas. La integridad y
funcionalidad de la membrana plasmatica de los espermatozoides es esencial para el
proceso de capacitacion, reaccion acrosomal, unién a la zona pelicida y al oolema. En
hombres expuestos a sustancias toxicas, se observa un incremento en el porcentaje de

espermatozoides con membrana disfuncional (figura 3).

CONCLUSIONES

La exposicidon o contacto laboral con factores de riesgo medioambientales altera el
proceso de sintesis y maduracion de las gametas masculinas, manifestandose en el
semen con un marcado deterioro en los pardmetros espermaticos esenciales para la
funcién reproductiva del varon. El analisis seminal es uno de los primeros estudios
androlégicos que se aplican para el seguimiento, prondstico de riesgos y consecuencias
de la exposicion laboral o accidental a DE. Consideramos relevante en hombres
ocupacionalmente expuestos, evaluar los efectos ocasionados por la exposicion a
temperaturas elevadas y a compuestos quimicos medioambientales cuando se estudia la

contribucion del factor masculino en parejas con trastornos reproductivos.
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