
Alteraciones de la madurez nuclear en espermatozoides de varones con antecedentes de criptoquidia 95VOL. 14, Nº 3, 2001

Alteraciones de la madurez nuclear en espermatozoides 
de varones con antecedentes de criptorquidia*

R. Fernández Valadés1, M.L. Hortas Nieto2, J.A. Castilla3, M. López de la Torre Casares4, J.C. Valladares Mendias1, 
M. Alaminos Mingorance1, A. Ruiz Montes1, F.J. Castejón Casado1, C. Sánchez López-Tello1

1Servicio de Cirugía Pediátrica, Hospital Universitario «Virgen de las Nieves». 2Servicio de Laboratorio, Hospital de Marbella.
3Unidad de Reproducción, Hospital Universitario «Virgen de las Nieves». 4Sección de Endocrinología, 

Hospital Universitario «Virgen de las Nieves» 

A R T I C U L O O R I G I N A L

básicas o protaminas para dar lugar a la condensación nor-
mal del núcleo.

El antecedente de criptorquidia uni o bilateral disminuye
la fertilidad(1-3), lo que ha sido relacionado principalmente con
anomalías del seminograma (concentración, motilidad, vita-
lidad y morfología). No obstante, se han descrito problemas
de fertilidad masculina a pesar de una calidad seminal nor-
mal (referida a los parámetros anteriores). Algunas anomalí-
as de la condensación nuclear pueden dar lugar a alteracio-
nes de la capacidad fertilizante del espermatozoide. La falta
de madurez nuclear del espermatozoide, en el tránsito epi-
didimario, hace que las proteínas nucleares no pasen de his-
tonas o protaminas, habiéndose demostrado que los esper-
matozoides capaces de fertilizar el óvulo son aquéllos en que
este proceso se ha completado(4).

MATERIAL Y MÉTODOS

Para la realización de este trabajo se partió de dos grupos
de estudio: uno formado por 38 adultos con antecedentes de
criptorquidia tratada en la infancia (se excluyeron los pa-
cientes portadores de algún síndrome congénito o genético,
o que presentaran alteraciones mentales) y 42 adultos volun-
tarios donantes de semen de la Unidad de Reproducción
Asistida de nuestro Hospital. Los pacientes criptorquídicos
habían sido avisados mediante carta para un estudio seminal
al cumplir la mayoría de edad (19,98 ± 1,70).

Del grupo estudio se escogieron aquellos eyaculados en
los que, mediante Swim-up, se seleccionaron al menos 2 x
106 espermatozoides/ml, ya que es la concentración mínima
de células necesaria para la realización de estas pruebas, que
se realizaron en 10 voluntarios donantes de semen.

En el estudio del grado de madurez nuclear se siguió el
método de la tinción con azul de anilina, de acuerdo con
Dadoune(5). Tras licuefacción y homogeneizado de la mues-
tra de semen, se realizaba una extensión en un portaobjetos
previamente desengrasado. Una vez seca la extensión a tem-
peratura ambiente y fijada la misma en alcohol de 96˚ durante
20-30 minutos, se realizaba una tinción con la solución de
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INTRODUCCIÓN

En el proceso normal de madurez nuclear se produce la
sustitución de las proteínas somáticas histonas por proteínas
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azul de anilina al 3% en PBS durante 1 minuto. Se lavaba y
se dejaba secar una hora como mínimo a temperatura am-
biente. Para conservarla se introducía en xilol durante 3 mi-
nutos y se realizaba un montaje en DPX.

Los patrones observados fueron:
• Negativo. Corresponde a una cromatina espermática ma-

dura (protaminas). Aunque se observa la membrana ce-
lular teñida, el núcleo no aparece teñido. El acrosoma
se puede observar tanto teñido como no teñido.

• Intermedio. Corresponde a una cromatina espermática
ligeramente inmadura. Se observa el núcleo teñido lige-
ramente de azul y la banda ecuatorial aparece teñida de
azul intenso.

• Positivo. Patrón correspondiente a gametos con croma-
tina espermática inmadura (histonas). El núcleo aparece
teñido de azul intenso, así como la membrana e incluso
el acrosoma.
El resultado final es expresado en porcentaje de gametos

maduros (no teñidos) para la condensación de cromatina.
Para el estudio estadístico se utilizó el test de Mann-

Whitney para comparar dos muestras independientes.

RESULTADOS

Las alteraciones del seminograma básico de ambos gru-
pos lo podemos ver en la tabla I.

El grado de madurez nuclear fue referido al porcentaje de
espermatozoides que no se tiñen con azul de anilina. Fue
estudiado en el eyaculado de varones con antecedentes de
criptorquidia y comparado con los resultados obtenidos en el
grupo control de voluntarios donantes de semen. Dicho gra-
do de madurez era menor, de forma estadísticamente signifi-

cativa, en el grupo de estudio. Los datos de la tabla II co-
rresponden a la media del porcentaje de gametos no teñidos
entre las distintas muestras.

DISCUSIÓN

A lo largo de la espermatogénesis se produce un cambio
de histonas somáticas por proteínas básicas, protaminas, per-
mitiendo la condensación nuclear normal(6). Durante el trán-
sito epididimario se forman enlaces que aseguran la conden-
sación estable de las nucleoproteínas(7). Anomalías de la ma-
durez nuclear han sido implicadas en la esterilidad masculi-
na(8-10). Dado el menor grado de madurez nuclear de los ga-
metos, encontrado en nuestro estudio, en los varones con an-
tecedentes de criptorquidia frente a voluntarios donantes de
semen, podemos afirmar que estos pacientes tienen una alte-
ración importante de la misma que puede contribuir a la po-
sible esterilidad. Esta última no ha podido ser constatada en
nuestros pacientes por su edad todavía temprana. Nuestros
resultados confirman los publicados por Foresta y cols.(6, 9, 11),
en cuanto a que el antecedente de criptorquidia conlleva al-
teraciones de la cromatina nuclear que puede condicionar la
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Tabla I Alteraciones seminales (OMS) en el grupo de adultos con antecedentes de criptorquidia según el tipo de afectación

Control Criptorquidia unilateral Criptorquidia bilateral Criptorquidia uni y bilateral
Parámetro (n = 42) (n = 27) (n = 11) (n = 38)

Oligozoospermias 0 4c 11a, d 15a

(% del total) (0%) (14,81%) (100%) (39,47%)

Astenozoospermias 3 9e 5e 14e

(% del total) (7,14%) (33,33%) (45,45%) (36,84%)

Teratozoospermias 12 17e 6 23e

(% del total) (28,57%) (62,96%) (54,55%) (60,53%)

Azoospermias 0 1 4 5c

(% del total) (0%) (3,70%) (36,36%) (13,15%)

Normozoospermias 29 7a 0a, b 7a

(% del total) (69,05%) (25,93%) (0%) (18,42%)

ap < 0,001 vs grupo control; bp = 0,07 vs unilateral, casi signiticativo; cp < 0,05 vs grupo control; dp < 0,001 vs unilateral; ep < 0,01 vs gru-
po control.

Tabla II Grado de madurez nuclear (% de espermatozoides 
no teñidos con azul de anilina) en el grupo de 
adultos con antecedentes de criptorquidia

Control (n = 10) AAC (n = 8)

% no teñidos 72 ± 6,4 39 ± 6,8a

ap < 0,01 vs grupo control 
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esterilidad de los mismos aún en presencia de normozoos-
permia. Estas alteraciones concuerdan con la presencia de al-
teraciones de la distribución y contenido del ADN publica-
das por Muller y Skakkebaek(12) que encuentran asimismo só-
lo disminución en el número de espermatogonias en los pa-
cientes criptorquídicos.

Ya que parte de la maduración espermática se produce
durante el tránsito epididimario(13), es posible que las altera-
ciones morfo-estructurales del epidídimo que acompañan con
frecuencia a la criptorquidia(14-17) sean las responsables de es-
ta alteración de la madurez nuclear.

Así pues, además de las alteraciones que muestran los va-
rones con antecedentes de criptorquidia en el seminograma
clásico, hemos de tener en cuenta otras alteraciones funcio-
nales, a nivel del espermatozoide, como una causa añadida
que contribuya a la esterilidad de los mismos, ya que la ma-
durez nuclear se encuentra alterada de forma importante en
los espermatozoides de estos pacientes.
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