NOTAS CLINICAS

Infecciones sinobroncopulmonares y esterilidad masculina.
Presentacion de una nueva variante
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La asociacién de infecciones sinobroncopulmonares de re-
peticion e infertilidad masculina es bien conocida en la lite-
ratura, en entidades como la fibrosis quistica, el sindrome
del cilio inmévil y el sindrome de Young. Sin embargo, fuera
de estas entidades, resulta un hecho excepcional. Presenta-
mos el caso de un varon de 36 afios con sinusitis, bronquiec-
tasias y esterilidad por sindrome de sélo células de Sertoli,
una asociacién no descrita hasta ahora. La biopsia testicular
demostré ausencia de espermatogonias y otras células ger-
minales, y en el axonema ciliar nasal habia alteraciones ines-
pecificas, con presencia en los brazos de dineina. El test del
sudor fue negativo.

Dado que estudios recientes han evidenciado un aumento
en la prevalencia del sindrome de sélo células de Sertoli, es
posible que se describan otros casos y que la nueva asocia-
cion corresponda a una entidad especifica.

Palabras clave: Infeccion pulmonar de repeticion. Esterilidad
masculina. Sindrome de sdlo células de Sertoli.
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Sinus-bronchial-pulmonary infections and
masculine sterility: a new variation

The association of repeated sinus-bronchial-pulmonary
infection and male infertility is well know in the literature in
conditions such as cystic fibrosis, immotile cilia syndrome
and Young’s syndrome. Outside the context of these clinical
entities, however, the association is unusual. We report the
case of a 36-year-old man with sinusitis, bronchiectasis and
sterility due to Sertoli-cell-only syndrome, an association
that has not been described to date. Testicular biopsy sho-
wed absence of spermatogones and other germ cells, and
non specific alterations were found in nasal cilia axonemes,
in the presence of DNA branches. A sweat test was negative.

Given that recent studies have shown an increase in the
prevalence os Sertoli-cell-only syndrome, other cases might
be described and this association may correspond to a speci-
fic entity.

Key words: Repeated pulmonary infection. Male sterility. Ser-
toli-cells-only syndrome.

Introduccion

La asociacién de infecciones sinobroncopulmonares
de repeticion e infertilidad masculina es bien conocida
en la literatura y, hasta ahora, sélo ha sido descrita en
entidades clinicas como la fibrosis quistica, el sindrome
del cilio inmévil y el sindrome de Young'2, Sin embar-
go, fuera de estas enfermedades, su presentacion resulta
un hecho excepcional.

Por ello, hemos considerado de interés la presentacion
del caso de un varén adulto, que presenté bronquiecta-
sias, sinusitis y esterilidad por un sindrome de sélo célu-
las de Sertoli, junto a una revision de la literatura.
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Caso clinico

Varén de 36 afios, que acudié en 1992 a nuestra consulta
ambulatoria de neumologia por presentar una historia de larga
evolucién de infecciones respiratorias frecuentes, que cursa-
ban con hipersecrecién bronquial, disnea y sibilantes, junto a
rinorrea purulenta. Entre sus antecedentes destacaban los si-
guientes: no era fumador y era chéfer de profesion; lobecto-
mia del I6bulo medio derecho por bronquiectasias hacfa 15
afos; cirugia de sinusitis varios afos antes; esterilidad por lo
que habia sido estudiado en urologia, servicio que tras realizar
una biopsia testicular establecié el diagndstico de sindrome de
s6lo células de Sertoli (fig. 1). La exploracion fisica eviden-
ciaba roncus y sibilantes bilaterales en la auscultacién. En la
radiografia de tdrax se observaban cambios posquirtirgicos
en el hemitérax derecho (pérdida de volumen, pinzamiento
del seno costofrénico y sutura metdlica) y un aumento de mar-
cas broncovasculares en la base izquierda. La TC de térax de-
mostré una imagen de morfologia tubular-sacular en la lingu-
la, compatible con bronquiectasias. La radiografia de senos
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Fig. 1. Biopsia testicular. Sindrome de sélo células de Sertoli. Né-
tese la ausencia de espermatogonias y de otro tipo de células ger-
minales (x40). (Cortesia del Dr. Andrés. Servicio de Anatomia Pa-
tologica. Hospital General de Castellon.)

paranasales puso de manifiesto una sinusitis maxilar derecha.
Hemograma, bioquimica sérica, proteinograma, inmunoglo-
bulinas séricas (IgA, IgG, IgM e IgE), alfa-1-antitripsina y se-
dimento de orina fueron normales. El cultivo de esputo y el
test del sudor fueron negativos. El test de funcion ciliar (test
de la sacarina)® no constaté respuesta después de 50 min de
observacion. En las pruebas funcionales respiratorias se ob-
servé un patrén ventilatorio obstructivo, con respuesta bron-
codilatadora positiva. En la tabla I se muestra la evolucién del
FEV, y de la gasometrfa arterial. La biopsia de la mucosa na-
sal (microscopio electronico) demostré en el axonema ciliar
alteraciones inflamatorias inespecificas, como la existencia de
cilios compuestos, o axonemas desorganizados por pérdida de
microtdbulos, mientras que en otros cilios la configuracion
era normal, tal como se refleja en la figura 2, en la que hay
que anotar la presencia de brazos de dineina en todos los ca-
sos. Con fisioterapia respiratoria, broncodilatadores y corti-
coides inhalados se obtuvo una mejorfa clinica asi como en
las pruebas funcionales respiratorias (tabla I).

Discusion
Las bronquiectasias representan la existencia de una
dilatacion bronquial con distorsién crénica, causada por

TABLAI
Evolucién de las pruebas funcionales respiratorias
Afio FEV, | FEVI%/FVCT Pao, l PaCO,
1985 1.810 mi (45)* 69 mmHg 27 mmHg
1992  1.560 ml (42)* 47
1996 (69)* 69 mmHg 37 mmHg

*Porcentaje del valor tedrico.
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Fig. 2. Biopsia de la mucosa nasal (microscopio electrénico), que
demuestra la presencia de alteraciones inespecificas en los cilios,
como cilios compuestos o acusadas alteraciones en la configura-
cién, con pérdida de microtibulos. El resto de los axonemas cilia-
res es normal, y los brazos de la dineina estan presentes en todos
los casos (x19.500). (Cortesia del Dr. Chirivella. Servicio de Ana-
tomia Patolégica. Hospital La Fe. Valencia.)

destruccion de sus paredes’. Aunque la causa inmediata
suele ser una infeccion necrosante, pueden existir facto-
res precipitantes (estructura o funcion ciliar, caracteris-
ticas del moco, inmunodeficiencias, etc.) o entidades
concretas que conviene destacar en los pacientes con
bronquiectasias, porque su prondstico puede ser dife-
rente. En este sentido, la asociacién de bronquiectasias
e infertilidad masculina es bien conocida en la fibrosis
quistica, el sindrome del ciclo inmévil y el sindrome de
Young'?2. Sin embargo, fuera de estas entidades resulta
un hallazgo excepcional, de manera que en la literatura
revisada sélo hemos encontrado variantes aisladas de
alguno de estos sindromes.

La fibrosis quistica es una enfermedad que se hereda
con cardcter autosémico recesivo, caracterizada por se-
creciones espesas que originan la enfermedad respirato-
ria crénica y la insuficiencia pancredtica, entre otras
manifestaciones, como la esterilidad®. Asi, mds del 95%
de los varones adultos muestran azoospermia, secunda-
ria al desarrollo inadecuado de los conductos deferen-
tes, epididimo y vesiculas seminales, de manera que en
el estudio histologico la espermatogénesis estd conser-
vada®. Por ello, la biopsia testicular y el test del sudor
negativo permiten descartar la fibrosis quistica en el
€aso que presentamos.

Por otro lado, el sindrome del cilio inmévil se carac-
teriza por la incapacidad de los cilios de batir normal-
mente, lo que impide el aclaramiento de las vias aéreas
y causa la enfermedad crénica’. En este sentido, el ele-
mento central del cilio en el tracto respiratorio, el axo-
nema, es similar a la cola de los espermatozoides. Por
ello, existe la posibilidad de una deficiencia congénita
que conduzca tanto a la hipomovilidad de los esperma-
tozoides como a la limitacién de la actividad ciliar en
las vias respiratorias. Al microscopio electrénico, la es-
tructura del axonema de un cilio y de la cola de un es-
permatozoide es muy ordenada: existen 9 parejas peri-
féricas de microtibulos rodeando a un doblete micro-
tubular central. Las ramas de dinefna son estructuras en
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forma de gancho afiadidas a cada doblete periférico,
cuya actividad ATPasa las hace causantes del comienzo
del batido ciliar®.

Los criterios diagnosticos del sindrome del cilio in-
movil incluyen’®: a) infecciones recurrentes del tracto
respiratorio superior ¢ inferior; ) ausencia de transpor-
te mucociliar traqueobronquial o nasal; ¢) esterilidad en
varones, por espermatozoides vivos e inmoviles, y ferti-
lidad reducida en mujeres, y d) ausencia total o casi to-
tal de las ramas de dinefna en los cilios de la mucosa
nasal o bronquial, situacién que no se ha encontrado en
este caso. De hecho, el sindrome rara vez se asocia a
otros defectos ultraestructurales, como pérdida de la
vaina central, defectos en los radios ciliares o ausencia
total de cilios. Incluso, excepcionalmente, se han en-
contrado cilios de aspecto ultraestructural normal pero
con funcionamiento defectuoso!'®™!!. La presencia de
otras anormalidades es corriente en personas con infec-
ciones de la via aérea superior y, por tanto, de escaso
valor diagnéstico®. Entre éstas, se encuentran los cilios
compuestos (multiples axonemas en una membrana ce-
lular comin) y anoxemas ciliares desorganizados (mi-
crotubulos extra o perdidos), alteraciones que presenta-
ba el paciente.

En el caso actual, la azoospermia en vez de la reduc-
cion en la movilidad de los espermatozoides, la histolo-
gia testicular y las alteraciones inespecificas en la ultra-
estructura de la mucosa nasal, probablemente rela-
cionadas con la inflamacién e infeccion cronica del drea
otorrinolaringoldgica, permiten en nuestra opinién ex-
cluir el diagnéstico del sindrome de cilio inmévil y
obligan a buscar otras posibilidades diagndsticas.

El sindrome de Young es la combinacién de azoos-
permia obstructiva e infecciones sinopulmonares de re-
peticién'?. Por esto, la espermatogénesis estd respetada,
al contrario que en el paciente, y la infertilidad podria
ser restaurada con modernas técnicas de microcirugia.
Con respecto a su etiologia, un trabajo reciente ha plan-
teado la posible relacion con una exposicion a mercurio
durante la nifiez'?.

En nuestra opinién, el hecho de descartar estas enti-
dades hace excepcional la observacién clinica que se
comunica, tal como se puede ver en la tabla 11, en la que
se resumen las diferencias existentes entre la fibrosis
quistica, el sindrome del cilio inmdvil, el sindrome de
Young y el caso actual. En este orden de cosas, en los
ultimos aflos se han publicado variantes aisladas de es-
tos sindromes, aunque como puede comprobarse, nin-
guna es equiparable al caso actual. Asf, Schanker et al'*
describen 3 pacientes con infecciones sinopulmonares

de repeticion y esterilidad masculina de causa incierta,
pero diferente del paciente, porque la histologia era nor-
mal, mientras que Davis et al' presentan 5 pacientes de
dos familias, con bronquiectasias y oligospermia con
disminucién de la movilidad espermética, en los que la
ultraestructura ciliar era normal. Mds recientemente,
Matwijiw et al'"’ refieren el caso de un varén de 23 afios,
con azoospermia, bronquiectasias y situs inversus, en el
que la ultraestructura flagelar era normal en la biopsia
testicular y existia aplasia ciliar completa en la mucosa
nasal.

Con respecto a la esterilidad del paciente aqui estu-
diado, el sindrome de sdlo células de Sertoli es un infre-
cuente hipogonadismo por fallo primario testicular, des-
crito en 1947 por Del Castillo et al'®'’. La biopsia tes-
ticular demuestra una aplasia de la Ifnea germinal, con
la existencia de células de Sertoli, deplecién de células
de Leydig y moderada hialinosis en la pared vascular.
Aunque hasta hace poco tiempo se ha considerado una
enfermedad infrecuente, estudios recientes han puesto
de manifiesto una prevalencia superior a la esperada.
Asi, una revision de 81 casos de oligoazoospermia en
los que se realizd una biopsia testicular, se encontré un
alto indice de sindrome de sélo células de Sertoli (un
27,2% en comparacién al 7,9-15% de otras series), po-
siblemente relacionado con causas ambientales y matri-
monios consanguineos'®. Ademds, también se han eva-
luado los trastornos de la espermatogénesis humana
producidos por el alcohol, encontrdndose que sélo el
16,6% de los pacientes bebedores demuestra una esper-
matogénesis normal y que hasta el 3,3% tiene un sin-
drome de sélo células de Sertoli'.

En definitiva, no hemos hallado en la literatura la
asociacion de infertilidad masculina por sindrome de
s6lo células de Sertoli con infecciones respiratorias de
repeticién. Sin embargo, a pesar de no evidenciar una
causa comun ni un claro mecanismo patogénico, el au-
mento en la prevalencia del sindrome de solo células de
Sertoli, como causa de esterilidad masculina, publicado
en los Ultimos afios obliga a considerar este proceso en
el diagnéstico diferencial de los pacientes estériles y a
investigar su posible evolucién. Si se describieran nue-
vos casos podria tratarse de una entidad con cardcter
propio.
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TABLA 11
Diagnéstico diferencial de los pacientes con infecciones pulmonares de repeticién
e infertilidad masculina

Azoospermia Test del sudor

Reduccion de la movilidad

Ultraestructura ciliar Espermatogénesis

de los espermatozoides

Fibrosis quistica Si + No Inespecifica Conservada
Sindrome del cilio inmévil No - Si Especifica Conservada
Sindrome de Young Si - No Inespecifica Conservada
Caso actual Si - No Inespecifica Anulada
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