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Resumen

-RXVSHYGGMzR��I\MWXIR�IWXYHMSW�UYI�MRHMGER�UYI�IRXVI���	�]���	�HI�
PSW� LSQFVIW� IWXEVuE� MRXIVIWEHS� IR� YWEV� YR�QqXSHS� ERXMGSRGITXMZS�
VIZIVWMFPI�� 0E� F�WUYIHE� HI� YR� ERXMGSRGITXMZS�QEWGYPMRS� LSVQSREP�
WI�LE�ZMWXS�SFWXEGYPM^EHE�TSV�PE�JEPXE�HI�YR�ERHVzKIRS�SVEP�WIKYVS�]�
IJIGXMZS��UYI�HMWQMRY]E��MRXIVVYQTE�S�EJIGXI�PE�GEPMHEH�HI�PSW�IWTIV-
QEXS^SMHIW��)P�SFNIXMZS�HI�IWXI�IWXYHMS�JYI�LEGIV�YRE�VIZMWMzR�HI�PSW�
RYIZSW�QqXSHSW�ERXMGSRGITXMZSW�GSR�IP�½R�HI�GVIEV�YRE�TIVWTIGXMZE�
QjW�EQTPME�HI�PEW�RSZIHEHIW�IR�ERXMGSRGITGMzR�QEWGYPMRE�IR�IW-
XYHMS���1IXSHSPSKuE��WI�VIEPM^z�YRE�F�WUYIHE�IR�PE�PMXIVEXYVE�HI�PEW�
FEWIW�HI�HEXSW�IR�PuRIE�4YF1IH��)&7'3��&:7��'SGLVERI��IP�FYWGEHSV�
HI�PE�9%%�]�)TMWXIQSRMOSW�YXMPM^ERHS�PSW�WMKYMIRXIW�XqVQMRSW�1I7,�
IR� IWTEySP� I� MRKPqW�� ±ERXMGSRGITXMZSW�QEWGYPMRSW²�� ±ERXMGSRGITXMZSW�
QEWGYPMRSW�LSVQSREPIW²�]�±ERXMGSRGITXMZSW�QEWGYPMRSW�RS�LSVQSRE-
PIW²��6IWYPXEHSW�� PSW�ERXMGSRGITXMZSW�LSVQSREPIW�QEWGYPMRSW�EGX�ER�
E�RMZIP�HIP�INI�LMTSXjPEQS�LMTz½WMW��XIWXuGYPSW��IP�GYEP�WI�IRGEVKE�HI�
IWXMQYPEV�PE�IWXIVSMHSKqRIWMW�]�PE�IWTIVQEXSKqRIWMW��0SW�QqXSHSW�RS�
LSVQSREPIW�TYIHIR�EGXYEV�IR�GYEPUYMIV�TYRXS�HI�PE�IWTIVQEXSKq-
RIWMW�S�TYIHIR�EGXYEV�E�RMZIP�HI�QSXMPMHEH�S� XVERWTSVXI��0E� VE^zR�
HIXVjW�HI�PSW�ERXMGSRGITXMZSW�RS�LSVQSREPIW�IW�IZMXEV�IP�INI�LMTSXjPE-
QS�LMTS½WEVMS��IZMXERHS�TSXIRGMEPQIRXI�EPKYRSW�IJIGXSW�WIGYRHEVMSW�
EWSGMEHSW� GSR� PEW� LSVQSREW��1IRGMSREV� GYjPIW� ERXMGSRGITXMZSW� WI�
GSRWMHIVER�HIRXVS�HI� PSW�QqXSHSW�LSVQSREPIW�]�GYjPIW�WSR� PSW�RS�
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LSVQSREPIW�]�RS�LSVQSREPIW�IW�HIQSWXVEV�YR�JYIVXI�TIV½P�HI�WI-
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Abstract 

-RXVSHYGXMSR�� 7XYHMIW� MRHMGEXI� XLEX������	�SJ�QIR�[SYPH�FI� MRXIV-
IWXIH� MR�YWMRK�E� VIZIVWMFPI� GSRXVEGITXMZI�QIXLSH��8LI� WIEVGL� JSV�E�
QEPI�LSVQSREP�GSRXVEGITXMZI�LEW�FIIR�LEQTIVIH�F]�XLI�PEGO�SJ�E�
WEJI�ERH�IJJIGXMZI�SVEP�ERHVSKIR�XLEX�HIGVIEWIW��HMWVYTXW��SV�EJJIGXW�
XLI�UYEPMX]�SJ�WTIVQ��8LI�WXYH]�EMQW�XS�VIZMI[�XLI�RI[�GSRXVEGITXMZI�
QIXLSHW� XS� I\TERH� XLI�TIVWTIGXMZI� SJ� XLI� RSZIPXMIW� MR�QEPI� GSR-
XVEGITXMSR�� 1IXLSHW��%R� SRPMRI� PMXIVEXYVI� WIEVGL� SJ� XLI� HEXEFEWIW�
4YF1IH��)&7'3��&:7��'SGLVERI��9%%�7IEVGL�)RKMRI��ERH�)TMWXIQS-
RMOSW�[EW�TIVJSVQIH�YWMRK�XLI�JSPPS[MRK�1I7,�XIVQW�MR�7TERMWL�ERH�
)RKPMWL��±QEPI�GSRXVEGITXMZIW�²�±QEPI�LSVQSREP�GSRXVEGITXMZIW�²�ERH�
±RSR�LSVQSREP�QEPI�GSRXVEGITXMZIW�²��6IWYPXW��1EPI�LSVQSREP�GSR-
XVEGITXMZIW� EGX� SR� XLI� L]TSXLEPEQMG�TMXYMXEV]�XIWXMGYPEV� E\MW�� [LMGL�
MW� VIWTSRWMFPI� JSV� WXMQYPEXMRK� WXIVSMHSKIRIWMW� ERH� WTIVQEXSKIRIWMW��
Non-hormonal methods act at any point in spermatogenesis or on 

QSXMPMX]� SV� XVERWTSVX��8LI� VIEWSR�FILMRH� RSR�LSVQSREP� GSRXVEGITXM-
ZIW� MW� XS�EZSMH� XLI�TMXYMXEV]�L]TSXLEPEQMG�E\MW��TSXIRXMEPP]�EZSMHMRK�
WSQI�WMHI�IJJIGXW�EWWSGMEXIH�[MXL�LSVQSRIW��;I�[MPP� VIZMI[�[LMGL�
GSRXVEGITXMZIW�EVI�GSRWMHIVIH�LSVQSREP�QIXLSHW�ERH�[LMGL�EVI�RSR�
LSVQSREP��'SRGPYWMSR��8LI�GLEPPIRKI�SJ�LSVQSREP�ERH�RSR�LSVQSREP�
QEPI�GSRXVEGITXMZIW�MW�XS�HIQSRWXVEXI�E�WXVSRK�WEJIX]�TVS½PI��7XYHMIW�
SJ�QEPI�GSRXVEGITXMZIW�MR�0EXMR�%QIVMGER�SV�1I\MGER�TSTYPEXMSRW�EVI�
RIGIWWEV]��LUXMÉDICA AÑO 15, NÚMERO 45, SEPTIEMBRE-DICIEM-
BRE 2020, PP 37-54.

Keywords: male contraceptives, male hormonal contraceptives, 
non-hormonal male contraceptives 
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Introducción

Los condones masculinos y la abstinencia son los únicos métodos 
anticonceptivos  reversibles disponibles en el mercado para los hom-
bres, con tasas de fallas típicas de 13% y 20% respectivamente.1,2 

Los estudios indican que entre 50% y 71% de los hombres estaría 
interesado en usar un método reversible, si estuviera disponible3, y 
PXFKDV�PXMHUHV�HVWDUtDQ�GLVSXHVWDV�D�FRQÀDU�HQ�VX�SDUHMD�SDUD�XVDU�
un anticonceptivo masculino (AM).4 
� � /RV� DQWLFRQFHSWLYRV� VH� SXHGHQ� FODVLÀFDU� GH� GLIHUHQWHV�PDQH-

ras, principalmente por su duración o por su componente hormo-
nal. Cuando se aborda por su duración, tenemos anticonceptivos 
reversibles de corta duración (ARCD), anticonceptivos reversibles 
GH� ODUJD�GXUDFLyQ��$5/'��\� OD�DQWLFRQFHSFLyQ�GHÀQLWLYD��&RPR�\D�
se mencionó, los únicos ARCD masculinos son los condones mas-
culinos; actualmente no hay ARLD para hombres en el mercado.5 
La vasectomía es generalmente considerada como una opción de 
PpWRGR�GHÀQLWLYR�FRQ�GLÀFXOWDGHV�GH�UHYHUVLyQ��7DPELpQ�VH�FXHQWD�
FRQ� FODVLÀFDFLyQ� KRUPRQDO� \� QR� KRUPRQDO� GH� ORV� DQWLFRQFHSWLYRV��
que será la empleada en este estudio. La búsqueda de un anticon-
ceptivo masculino hormonal (AMH) se ha visto obstaculizada por la 
falta de un andrógeno oral seguro y efectivo, que es un componente 
necesario para el método. Mientras que la búsqueda de un anticon-
ceptivo masculino no hormonal (AMNH) tiene el reto de encontrar 
el componente que disminuya, interrumpa o afecte la calidad de los 
espermatozoides y su maduración. Las investigaciones sobre la AM 
ha girado en torno a métodos hormonales y no hormonales con la 
HÀFDFLD�\�VHJXULGDG�GH�VXSULPLU�OD�SURGXFFLyQ�GH�HVSHUPD��SHUWXUEDU�
la maduración o función de los espermatozoides, o alterar el trans-
porte o la motilidad de los espermatozoides,6 dichas investigaciones 
se encuentran en desarrollo activo (Tabla 1).7�(O�REMHWLYR�GH�HVWH�HV-
tudio fue hacer una revisión de los nuevos métodos anticonceptivos 
PDVFXOLQRV� FRQ� HO� ÀQ�GH� FUHDU� XQD�SHUVSHFWLYD�PiV� DPSOLD� GH� ODV�
novedades en anticoncepción masculina en estudio. 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

Material y métodos

Se realizó una búsqueda en la literatura de 
las bases de datos en línea PubMed, EBSCO, 
%96��&RFKUDQH��%XVFDGRU�8$$�\�(SLVWHPR-
nikos, utilizando los siguientes términos 
MeSH en español e inglés: “anticonceptivos 
masculinos”, “anticonceptivos masculinos 
hormonales” y “anticonceptivos masculi-
nos no hormonales”. Los resultados de la 
búsqueda se limitaron a artículos de texto 
completo, revisiones narrativas, revisiones 
VLVWHPiWLFDV��HVWXGLRV�HQ�VXMHWRV�KXPDQRV�\�

animales escritos en el idioma inglés publi-
cado entre el 1 de enero de 2015 y el 1 de 
abril de 2020. 

En la búsqueda inicial en las 6 bases de 
datos, se encontró un total de 242 artículos, 
GH� ORV� FXDOHV����HUDQ�GXSOLFDGRV��GHMDQGR�
un total de 219 artículos únicos. Después de 
aplicar los criterios de exclusión menciona-
GRV�HQ�OD�ÀJXUD����VH�GHVFDUWDURQ�����DUWtFX-
los. De los 62 artículos para esta revisión se 
realizó una revisión detallada utilizando las 
OLVWDV�GH�FRWHMR�35,60$��6752%(��$55,9(, 
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AM* Características  Desventajas 

Anticonceptivos masculinos de barrera 

WLM* � No se necesita la erección del pene para 
colocarse. 

� Se adhiere a toda la región de la ingle, incluyendo 
testículos. 

� Tasa de fracaso clínico 0% (ruptura 0%; 
deslizamiento 0%). 

 

� Requiere lubricación externa. 
� Extracción dolorosa. 

WLC* � No se necesita la erección del pene para 
colocarse. 

� Se adhiere al eje del pene.  
� Tasa de fracaso clínico 0.52% (ruptura 0.52%; 

deslizamiento 0%). 

� Necesita lubricación externa. 
� Extracción dolorosa. 
� Mayor aceptación que el WLM 

Anticonceptivos masculinos no hormonales  

Nest-T* � Actúa a nivel del eje HHT* manteniendo debajo 
del umbral normal los niveles de TT 

� Gel combinado de nestorona y testosterona. 
� Suprime la concentración de esperma a 1 millón / 

ml o azoospermia en el 89% de hombres 
� Reversible. 

� Afectos adversos; dolor en la inyección (4-23%), 
acné (7-46%) aumento de hematocrito (1%), 
aumento de peso (4-24%), cambios de humor (1-
24%), cambios en la libido (4-42%), cambios de 
comportamiento (1-6%) y fatiga (2-8%). 

DMAU* � Una testosterona modificada capaz de unirse a los 
receptores de andrógenos y de progesterona. 

� No es susceptibles a 5 alfa reductasa. 
� Se administra oral o intramuscular. 
� Reversible. 

� Los efectos adversos; dolor de cabeza (19- 
29%), infección de vía respiratoria superior 
(23%), acné (16%), cambios de humor (16%), 
fatiga (13%), incremento subjetivo de peso 
(10%), decrecimiento de lívido (11-16%), 
decrecimiento de erección (10%) y reducción de 
HDL-C. 

Anticonceptivos masculinos no hormonales 

EPPIN � Fuerte actividad antibacteriana y modula actividad 
proteolítica del PSA* contra su sustrato seminal en 
plasma. 

� Inhibe motilidad de los espermatozoides.  
� Capa adicional de protección en el tracto 

reproductor femenino.  
� Reversible. 

� Solo se ha estudiado en modelos biológicos de 
primates y ratones.  

Vasalgel™ � El dispositivo se inyecta dentro del conducto 
deferente para impedir que los espermatozoides 
transiten a través del conducto deferente 

� Solo se ha estudiado en modelos biológicos de 
conejos. 

DBAD � Actúa a nivel de la vía del AR. 
� Reversible 

� Reacción de disulfiram severa. 

JQ1 � Inhibidor de BRDT* 
� Inhibe la primera división meiótica de la 

espermatogénesis.  
� Reversible. 

� Solo se ha estudiado en modelos biológicos de 
ratones.  

RISUG* � Copolímero de SMA* reaccionado con DMSO 
inyectado en conductos deferentes.  

� Oclusión de los vasos deferentes y disminuye pH 
afectando movilidad de espermatozoides. 

� Azoospermia a los dos meses post aplicación. 
� Reversible.  

� Aumento leve del escroto por edema difuso 
escrotal en la primera semana de aplicación.  

� Se sigue estudiando el uso de otros solventes 
diferentes a DMSO*. 

CE* � CE de 24-167 x 106. 
� Tasa de motilidad fue del 30-95%. 
� Proporción morfológica espermática normal del 

13-45%. 
� Reversibilidad a los tres de suspensión del 

tratamiento. 
� Reversible. 

� No se identificaron efectos adversos después del 
tratamiento con calentamiento escrotal en 
ninguno de los pacientes. 

� Se necesitan más estudios con un periodo de 
seguimiento superior al presente. 

A25-O* � Inhibición especifica de la Na, K-$73DVD�Į��\�GH�
la función espermática. 

� Reversible 

� Solo se ha estudiado en modelos biológicos de 
ratones. 

 
$QWLFRQFHSWLYRV�PDVFXOLQRV��$0���:RQGDOHDI&DS���:/&����:RQGDOHDI�2Q�0DQ���:/0���*HO�GH�QHVWRURQD�WHVWRVWHURQD��1HVW�7���8QGHFDQRDWR�GH�GLPHWDQGURORQD�
�'0$8���OLSRSURWHtQDV�GH�DOWD�GHQVLGDG��LQKLELGRU�GH�OD�SURWHDVD�HSLGLGLPDULD��(33,1�P�DQWtJHQR�SURVWiWLFR��36$���KLSRWiODPR�KLSRÀVLDULR�WHVWLFXODU��++7���
WHVWRVWHURQD�WHVWLFXODU��77���$QiORJR�GH�ELVGLFORURDFHWLOGLDPLQDV��'%$'���iFLGR�UHWLQRLFR��$5���SURWHtQDV�HVSHFtÀFDV�GHO�EURPRGRPLQLR�WHVWLFXODU��%5'7���,QKLELFLyQ�
UHYHUVLEOH�GH�HVSHUPD�EDMR�JXtD��5,68*���GLPHWLOVXOIy[LGR��'062���FDOHQWDPLHQWR�HVFURWDO��&(���DQiORJR����GH�RXDEDJHQLQD��$���2��

Tabla 1

Cuadro comparativo de los métodos anticonceptivos masculinos 5,6,8-11
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CONSORT y Narrative Review Checklist, 
además de un análisis de riesgo de sesgo de 
las publicaciones seleccionadas. Posterior 
a esta revisión detallada se excluyeron 31 
artículos. Durante el análisis de la informa-
ción obtenida se agregaron por búsqueda 
manual de las referencias de los estudios 
LQFOXLGRV�XQ�WRWDO�GH���DUWtFXORV��ÀJXUD����

��'DGR�TXH�HO�REMHWLYR�SULQFLSDO�GHO�HV-
tudio fue hacer una revisión de los nuevos 
anticonceptivos en el mercado y estudio 
además del condón masculino tradicional, 
las características de los condones masculi-
nos en el mercado estaban fuera del alcance 
de este estudio y, por lo tanto, no se discu-
tieron.

PUBMED
N=193

BUSCADOR UAA
N=35

TOTAL DE ARTÍCULOS 
N=242

BÚSQUEDA 
MANUAL DE LAS 
REFERENCIAS DE 

LOS ESTUDIOS 
INCLUÍDOS 

N=9

EXCLUÍDOS 
POR REVISIÓN 

DETALLADA 
N=9

ARTÍCULOS ÚNICOS
N=219

ARTÍCULOS PARA 
REVISIÓN

N=62

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN

DE CINCO AÑOS

IDIOMA INGLÉS O 
ESPAÑOL

TEXTO INCOMPLETO

N=157

ARTÍCULOS PARA 
REVISIÓN

N=31

ARTÍCULOS PARA 
REVISIÓN

N=40

BVS
N=5

EBSCO
N=8

COCHRANE
N=1

EPISTEMONIKOS
N=0

ARTÍCULOS 
DUPLICADOS 

N=23

  Fig. 1.  Anticonceptivos masculinos de barrera, hormonales y no hormonales. Flujograma del proceso 

de selección de estudios.
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Resultados

Anticonceptivos de barrera. Condones 
adhesivos sintéticos masculinos

Los métodos de barrera tendrán, en el fu-
turo previsible, un papel importante en 
la prevención de infecciones. Los nuevos 
materiales y métodos de producción están 
aumentando la diversidad de condones dis-
SRQLEOHV�HQ�HO�PHUFDGR�FRQ�HO�REMHWLYR�GH�
PHMRUDU� OD�VHQVDFLyQ�PLHQWUDV�VH�PDQWLHQH�
OD� VHJXULGDG� \� OD� HÀFDFLD�12 A pesar de su 
efectividad, los problemas persistentes de 
los condones masculinos son debido a la 
posibilidad de deslizamiento, rotura y po-
tencial alergénico. Para abordar estos pro-
blemas, los condones masculinos adhesivos 

sintéticos (SAMC por sus siglas en inglés) se 
han desarrollado desde 1980.13 

Los dos SAMC que se encuentran en de-
VDUUROOR� VRQ� FODVLÀFDGRV� FRPR�´:RQGDOHDI�
Cap®” (WLC) y “Wondaleaf-On-Man®” 
(WLM). El primero tiene un recubrimiento 
adhesivo en la abertura del condón para 
SHJDUVH� HQ� HO� HMH� GHO� SHQH�� PLHQWUDV� TXH�
el último tiene un escudo adhesivo integral 
que se adhiere a la pelvis del usuario.5 Los 
condones externos Wondaleaf permiten 
a los usuarios ponerse el dispositivo sin la 
necesidad de la erección del pene, lo que 
permite el despliegue preventivo antes de la 
DFWLYLGDG�VH[XDO��ÀJXUD����

)LJ�����,OXVWUDFLRQHV�GH�FRQGRQHV�GH�HVWXGLR��:RQGDOHDI�2Q�0DQ��:RQGDOHDI�&DS�\�'XUH[�7RJHWKHU��� 
D��6H�PXHVWUD�HO�:RQGDOHDI�2Q�0DQ�GHELGDPHQWH�GHVSOHJDGR�HQ�HO�SHQH��/D�SRUFLyQ�GHO�FRQGyQ��$��FXEUH�
sin apretar el pene, mientras que la cubierta adhesiva integral (B) se adhiere a toda la región de la ingle 

�LQFOXLGRV�ORV�WHVWtFXORV���E��:RQGDOHDI�&DS�GHELGDPHQWH�GHVSOHJDGR�HQ�HO�SHQH��(O�FRQGyQ�KROJDGR��$��
cubre el glande, mientras que el escudo adhesivo se adhiere al eje del pene (B) y a sí mismo para formar 

la parte proximal del condón (B) y dos pestañas laterales respectivamente. Las pestañas que sobresalen 

lateralmente son suaves y delgadas.
5
 

WLM está hecho de 0.02 mm de grosor 
de una película de poliuretano. Original-
mente se desarrolló como un condón feme-
nino; para usar en el hombre, la bolsa se 
convierte en una funda suelta sobre el pene 
y un protector adhesivo extendido que cu-
bre el área de la ingle completa, incluidos 
los testículos. No tiene lubricación, está di-

señado para usarse con un lubricante exter-
no que se incluye en una bolsita de 8ml con 
cada condón. El escudo adhesivo de WLC 
HV�DSOLFDGR�GLUHFWDPHQWH�HQ�HO�HMH�GHO�SHQH�
formando la parte proximal del condón. El 
usuario remueve el condón sosteniendo las 
pestañas en el costado desliza dispositivo y 
tirando el condón distalmente con contra-

a b)a)



Número cuarenta y cinco, septiembre-diciembre 202042

Delgado-Sánchez Jonathan Dazaeth et alNuevos métodos anticonceptivos masculinos. Artículo de revisión

presión en la piel del pene. El lubricante vie-
ne incluido en el dispositivo.5 

En un estudio clínico se analizaron los AM 
de barrera WLC, WLM y Durex®-Together 
(DT). En este estudio las tasas de fracaso 
clínico de WLC, WLM y DT fueron 0.52% 
(ruptura 0.52%; deslizamiento 0.52%), 0% 
(ruptura 0%; deslizamiento 0%) y 0.52% 
(ruptura 0.52%, deslizamiento 0%) respec-
tivamente. Las tasas de fracaso no clínico de 
WLC, WLM y DT fueron del 2,08%, 3.12% 
y 1.04%, respectivamente. La extracción 
fue más dolorosa con los productos Won-
daleaf que con el DT. Las preferencias de los 
participantes para WLC, WLM y DT fueron 
33.3%, 29.2% y 25%, respectivamente. En 
general, WLC y DT tuvieron mayores acep-
taciones entre los participantes masculinos 
que WLM.5 Se necesitan más estudios para 
la eliminación del dolor y su relación con el 
rendimiento sexual. 

Anticonceptivos masculinos hormonales

Los anticonceptivos hormonales masculinos 
�$+0���DFW~DQ�D�QLYHO�GHO�HMH�KLSRWiODPR�
KLSyÀVLV�� WHVWtFXORV�� HO� FXDO� VH� HQFDUJD� GH�
estimular la esteroidogénesis y la esperma-
togénesis. La espermatogénesis comienza 
HQ�HO�FHUHEUR��HO�KLSRWiODPR�VHFUHWD�*Q5+��
la cual estimulará a la pituitaria para produ-
FLU�)6+�\�/+��/D�)6+�\�/+�DFW~DQ�D�QLYHO�GH�
las células de Sertoli y de Leydig. Las células 
de Leydig son las encargadas de la produc-
ción de testosterona.12 

  Una hormona esteroide exógena, como 
un andrógeno, una combinación de andró-
genos y progestágenos, o un antagonista de 
la hormona liberadora de gonadotropina14 
SXHGH�VXSULPLU�OD�OLEHUDFLyQ�GH�)6+�\�/+�HQ�
OD�KLSyÀVLV��HO�UHVXOWDGR�GH�HVWD�VXSUHVLyQ�HV�
XQD�EDMD�FRQFHQWUDFLyQ�GH�/+�\�)6+��OR�TXH�
provoca una reducción en la producción de 
testosterona intratesticular y la diferencia-
ción de las espermatogonias.15 En hombres 
sanos, las concentraciones de testosterona 
testicular son de 40 a 100 ng/dl2 más al-
tas que las concentraciones plasmáticas de 
testosterona. Esta concentración intratesti-

cular es necesaria para mantener el equili-
EUR�QHFHVDULR�SDUD�OD�HMHFXFLyQ�GH�OD�HVSHU-
PDWRJpQHVLV��3RU�GHEDMR�GH�HVWRV�XPEUDOHV�
de testosterona testicular, no se produce la 
producción de esperma. Sin embargo, otras 
funciones de dependientes de andrógenos 
como libido, la erección, la eyaculación y 
el mantenimiento de la masa muscular de-
SHQGH� GH� VXÀFLHQWHV� FRQFHQWUDFLRQHV� GH�
testosterona en suero.2,16 Los estudios que 
utilizan este enfoque han mostrado altas ta-
sas de oligozoospermia severa (1 millón/ml) 
o azoospermia (sin esperma), lo que resulta 
HQ�XQD�DOWD�HÀFDFLD�DQWLFRQFHSWLYD�FRQ�SR-
cos efectos secundarios informados.13,15

(O�SDSHO�HVHQFLDO�GH�OD�*Q5+�HQ�OD�UHJXOD-
ción de la función reproductiva lo convierte 
HQ�XQ�REMHWLYR�REYLR�SDUD�HO�HVWXGLR�GH�ORV�
AMH. Tanto los agonistas como los anta-
gonistas tienen el potencial de actuar como 
DQWLFRQFHSWLYRV��/RV�DJRQLVWDV�GH�OD�*Q5+�
QR�SURGXFHQ�XQD�VXSUHVLyQ�VXÀFLHQWH�GH�OD�
gonadotropina en los hombres, pero los an-
WDJRQLVWDV�GH�OD�*Q5+�VRQ�PX\�HIHFWLYRV�\�
se han realizado varios estudios investigado 
ORV�DQWDJRQLVWDV�GH�OD�*Q5+��FRQ�WHVWRVWH-
URQD���VLQ�HPEDUJR��pVWRV�QR�UHGXMHURQ�ODV�
concentraciones de esperma en mayor gra-
do que las combinaciones de testosterona-
progestágeno.14�/RV�DQWDJRQLVWDV�GH�*Q5+�
sólo han estado disponibles en preparacio-
nes parenterales que requieren inyecciones 
en serie o infusiones, lo que tiene implica-
ciones prácticas y de costo. 

Gel de nestorona-testosterona

 La producción local de testosterona en las 
pruebas se observa una concentración de 
testosterona testicular a niveles que son 
mayores que las de suero, con una alta 
concentración local soportando la esper-
PDWRJpQHVLV�� 0~OWLSOHV� HVWXGLRV� GH� HÀFD-
cia anticonceptiva han demostrado que la 
testosterona inyectable sola o en combina-
ción con una progestina tiene un 95% de 
HÀFDFLD�DQWLFRQFHSWLYD�17 La administración 
de testosterona exógeno con o sin una pro-
gestina actúa sobre la retroalimentación 
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QHJDWLYD� HQ� HO� HMH� KLSRWiODPR� KLSRÀVLDULR�
para suprimir gonadotropinas resultando en 
la represión de la producción de testostero-
QD�WHVWLFXODU�GHEDMR�GH�XQ�XPEUDO�QHFHVDULR�
para soportar la espermatogénesis.18  Si la 
inhibición es mantenida por una progesti-
na, un reemplazo exógeno de testosterona 
es necesario para las funciones andrógeno 
dependientes diferente a la producción de 
esperma.9,15 

La efectividad de este tipo de anticoncep-
FLyQ�UDGLFD�HQ�OD�LQKLELFLyQ�GHO�HMH�KLSRWiOD-
PR�KLSyÀVLV�JRQDGDO��DO�XWLOL]DU�GH�PDQHUD�
exógena una combinación de nestorona y 
testosterona. La nestorona contiene acetato 
de segesterona una nueva progestina que 
VH�XQH�HVSHFtÀFDPHQWH�D�ORV�UHFHSWRUHV�GH�
progesterona. En los primeros estudios del 
uso de gel Nestorone (8 mg) y gel testoste-
rona (100 mg) suprimieron la concentración 
de esperma a 1 millón/ml o azoospermia en 
el 89% de hombres en comparación con 
sólo el 23% de los hombres que usaron gel 
de testosterona y un gel placebo. Las con-
centraciones de la hormona gonadotropina 
que fueron de 1 UI/L después de 4 semanas 
GH�WUDWDPLHQWR�SUHGLMHURQ�HO�IUDFDVR�GHO�WUD-
tamiento (concentración de esperma 1 mi-
llón/ml) con un 97% de sensibilidad diag-
nóstica.19 

 En un estudio clínico se evaluó la efec-
tividad de la administración de un gel com-
binado con nestorona 8.3 mg y 62.5 mg 
de testosterona en 5 ml (Nest-T), versus la 
aplicación de un gel que sólo contenía tes-
tosterona en la misma dosis de 62.5 mg en 
4.4 ml ambos durante 28 días, esto con el 
ÀQ�GH�YHU�FXiO�WLHQH�PHMRU�HÀFDFLD�HQ�VXSUL-
PLU�ODV�FRQFHQWUDFLRQHV�VpULFDV�GH�)6+�\�/+�
D������8,�/��ODV�FXDOHV�VRQ�FRQFHQWUDFLRQHV�
conocidas que tienen un buen efecto an-
ticonceptivo en hombres.20 Los resultados 
que encontraron fueron que las concentra-
FLRQHV� VpULFDV�GH� )6+�\� /+� IXHURQ� VLJQLÀ-
cativamente más suprimidas en el grupo de 
gel Nes-T en comparación con el grupo de 
gel testosterona en el día 7 de tratamien-
WR�\�SHUPDQHFLHURQ�VLJQLÀFDWLYDPHQWH�PiV�

suprimidas durante el resto del período de 
tratamiento de 28 días y hasta el día 2 del 
periodo de recuperación, también las go-
nadotropinas séricas ya no se suprimieron 
VLJQLÀFDWLYDPHQWH�HQ�HO�JUXSR�GH�JHO�1HV�7�
en comparación con el grupo de gel testos-
terona en el tercer día de recuperación.

Mahavadi y cols. aplicaron un gel trans-
dérmico de Nes-T pero con distinta poso-
logía, la cual fue nestorona (6–8 mg / día) 
con un gel T (10 g / día) durante 20 días, 
el cual demostró también una supresión 
HIHFWLYD�GH�)6+�\�/+��/RV�HIHFWRV�DGYHUVRV�
encontrados en este estudio fueron efectos 
androgénicos en algunos participantes, in-
cluido el acné (21% de los participantes), 
aumento del hematocrito (del 1%) y au-
mento de peso leve (de 2 a 5 kg; 7% del 
total de participantes).21 

Actualmente se está realizando un gran 
HQVD\R�GH�HÀFDFLD�GH�IDVH�,,E�GH�XQ�JHO�WUDQV-
dérmico combinado Nes-T en 10 centros en 
4 continentes, en el cual además se busca la 
HÀFDFLD�HQ�ODV�FRQFHQWUDFLRQHV�GH�JRQDGRWUR-
pinas.7 Los resultados mostraron que la apli-
cación del gel combinado Nes-T puede ser un 
buen AMH, ya que suprime las concentracio-
QHV�VpULFDV�GH�)6+�\�/+��������8,�/��DVRFLDGR�
con la anticoncepción hormonal masculina 
altamente efectiva.20,21 Los efectos secun-
darios más comunes en los hombres, con 
este método, se resumen en una revisión 
UHFLHQWH��HQ�WRGRV� ORV�HVWXGLRV�GH�HÀFDFLD��
Éstos incluyen problemas relacionados con 
la inyección, como dolor (4-23%), acné (7-
46%), aumento de peso 4-24%, cambios 
de humor (1-24%), cambios en la libido (4-
42%), cambios de comportamiento (1-6%) 
y fatiga (2-8%).7

Undecanoato de dimetandrolona (DMAU)

Undecanoato de dimetandrolona (7_,11ß-
dimetil-19-nortestosterona undecanoato) 
por sus siglas (DMAU), es una testosterona 
PRGLÀFDGD� FDSD]� GH�XQLUVH� D� ORV� UHFHSWR-
res de andrógenos (AR) y de progesterona 
(PR)22,23 dándole a DMAU el potencial de 
actuar como una “píldora anticonceptiva” 
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de un solo agente sin la necesidad de admi-
nistrar dos hormonas. No es susceptible a 5 
alfa reductasa. Cuando se administra oral o 
intramuscular, el DMAU es hidrolizado por 
la forma activa del dimetandrolona, un de-
rivado de 19-nortestosterona que se une a 
los receptores de andrógenos y progestero-
na, tolerado en estudios de fase uno.24

Se ha demostrado en algunos estudios 
que la testosterona y las gonadotropinas 
en suero se suprimieron a niveles consis-
tentes con la anticoncepción efectiva, y la 
mayoría de los hombres que recibieron 400 
PJ�GtD�VXSULPLHQGR�/+�\�)6+�D����8,�PO�
y T a <10 ng/dl. A pesar de estos niveles 
de testosterona en suero, se han observa-
do pocos participantes en los estudios con 
VtQWRPDV� VLJQLÀFDWLYRV� UHODFLRQDGRV� FRQ� OD�
disminución de la concentración de testos-
terona los cuales son: disminución de la libi-
do, disfunción eréctil, astenia e irritabilidad. 
Sin embargo, hubo efectos secundarios an-
drogénicos limitados con la administración 
diaria de DMAU, incluyendo aumento de 
peso (1.5 a 3.8 kg), eritrocitosis (0.4 a 2%) 
y reducción en el colesterol de lipoproteínas 
de alta densidad (HDL-C) (6 a 15 mg/dl).15 

En un estudio clínico aleatorizado doble 
ciego en dos centros médicos en el que pa-
cientes masculinos sanos (18-50 años) fue-
ron asignados al azar para recibir placebo 
oral o 11ßMNTDC, 200 o 400 mg al día, 
durante 28 días consecutivos. En algunos 
estudios el evento adverso más común ocu-
UUH�HQ�!���GH�WRGRV�ORV�SDUWLFLSDQWHV�IXH�HO�
dolor de cabeza 19- 29%, infección de vía 
respiratoria superior 23%, acné 16%, cam-
bios de humor 16%, fatiga 13%, incremen-
WR� VXEMHWLYR� GH� SHVR� ����� GHFUHFLPLHQWR�
de la libido 11-16%, y decrecimiento de 
erección 10%. La muestra de 31 pacientes 
vs 11 placebo, en el placebo no hubo de 
fatiga a falta de erecciones. Otros efectos 
adversos como náuseas, elevación de lípi-
dos y transaminasas, seborrea, crecimiento 
anormal de vello ocurrieron en menos de 
<5% de todos los participantes.18,25 

En un estudio en el que se evaluó una 

dosis oral única (hasta 800mg), se observó 
XQ�HIHFWR�GH�GRVLV�VLJQLÀFDWLYR�SDUD�HO�SHVR��
hematocrito, colesterol de lipoproteínas 
GH� DOWD� GHQVLGDG�� LQWHUYDOR� 47� FRUUHJLGR�
y deseo sexual, así como concentraciones 
séricas promedio de 24 horas de DMAU y 
DMA mostró aumentos relacionados con 
la dosis (P, 0.001).25 El 11ß-MNTDC resul-
tó en una dosis relacionada aumento de las 
concentraciones séricas de 11ß-MNTDC y 
11ß-MNT sostenidas durante 24 h. La ad-
ministración de 11ß-MNTDC resultó en una 
marcada supresión del suero gonadotropi-
nas, testosterona, testosterona libre calcula-
GD��(��\�6+%*�GXUDQWH�HO�SHUtRGR�GH�WUDWD-
miento (p <0.01).7,25 

En los estudios no se encontraron even-
tos adversos graves y ningún participante 
suspendió su uso debido a un evento ad-
verso o anormalidad en la prueba de labo-
ratorio. Todos llegan a la conclusión de que 
el tratamiento ha demostrado resultados 
óptimos para más pruebas e investigacio-
nes.22-25 

Anticonceptivos masculinos no  
hormonales 

Los métodos anticonceptivos masculinos 
no hormonales (AMNH) pueden actuar en 
cualquier punto de la espermatogénesis o 
pueden actuar a nivel de motilidad o trans-
porte. La razón detrás de los AMNH es evi-
WDU�HO�HMH�KLSRWiODPR�KLSRÀVDULR��\�GLVPLQXLU�
potencialmente algunos efectos secundarios 
asociados con las hormonas, involucrando 
proteínas dirigidas que afectan la produc-
ción o la función de espermatozoides, es-
tos anticonceptivos se encuentran en la fase 
preclínica actualmente.16,26,27 

Inhibidor de la proteasa epididimaria 
(EPPIN)

El inhibidor de la proteasa epididimaria (EP-
PIN) es un gen dependiente de andrógenos, 
expresado abundantemente en los testícu-
los y epidídimo, pero también se encuentra 
en el conducto deferente, la vesícula se-
minal y la glándula suprarrenal. Se discute 
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FRPR�XQ�HMHPSOR�GH�GHVDUUROOR�GH�QXHYRV�
anticonceptivos utilizando la inmunización 
de primates. Por ello se busca una alterna-
tiva estudiando EPPIN, un inhibidor de pro-
WHDVD�HSHQGLPDULD�� MXQWR�FRQ�VHPHQRJHOLQ�
�6(0*���26 Se han estudiado tres funcio-
QHV�ÀVLROyJLFDV�GH�(33,1��OD�SULPHUD�HV�TXH�
exhibe una fuerte actividad antibacteriana 
y modula la actividad proteolítica del PSA 
�DQWtJHQR� SURVWiWLFR� HVSHFtÀFR�� FRQWUD� VX�
VXVWUDWR�VHPLQDO�GH�SODVPD��6(0*���/D�VH-
gunda es que el EPPIN inhibe la motilidad de 
ORV�HVSHUPDWR]RLGHV�FXDQGR�VH�XQH�6(0*��
HQ� OD� VXSHUÀFLH� GHO� HVSHUPD�� <� OD� WHUFHUD�
IXQFLyQ�ÀVLROyJLFD�HV�TXH�DFW~D�FRPR�XQD�
capa adicional de protección en el tracto re-
productor femenino previniendo la hiperac-
tivación prematura y capacitación.2,28 

En un estudio, a través de un modelo 
biológico de ratón, se ha analizado la dis-
tribución de EPPIN en los espermatozoides 
de ratón que se modula dinámicamente en 
el epidídimo. El ratón es un modelo expe-
rimental adecuado para estudios traslacio-
nales de EPPIN como fármaco para la anti-
concepción masculina. Los espermatozoides 
maduros presentaron tinción de EPPIN en 
OD�FDEH]D�\�ÁDJHOR��/D�LQPXQRSUHFLSLWDFLyQ�
de EPPIN de espermatozoides preincubados 
FRQ�YHVtFXOD�VHPLQDO�ÁXLGR��69)��VHJXLGR�GH�
LC-MS / MS o Western blot reveló la co-
LQPXQRSUHFLSLWDFLyQ�GH�696���696�$��696��
\�696��28 Los enfoques de transferencia in 
silico� \� )DU�:HVWHUQ� GHPRVWUDURQ� TXH� (3-
3,1�XQH�696��HQ�XQD�UHG�GH�SURWHtQDV�FRQ�
RWUDV� SURWHtQDV� 696�� ,QPXQRÁXRUHVFHQFLD�
y con el uso de los espermatozoides pre-
LQFXEDGRV� FRQ� 69)�R� 696�� UHFRPELQDQWH��
GHPRVWUDURQ�OD�ORFDOL]DFLyQ�FRQMXQWD�GH�(3-
3,1�\� 696�� WDQWR� HQ� OD� FDEH]D�GHO� HVSHU-
PD�FRPR�HQ�HO�ÁDJHOR��/RV�UROHV�GH�(33,1�
en el esperma tienen las funciones que se 
conservan entre el mouse y el humano, lo 
que demuestra que el ratón es un modelo 
experimental para estudios traslacionales en 
EPPIN.2,28 

Vasalgel™

(O�9DVDOJHO��HV�XQ�GLVSRVLWLYR�TXH�VH�LQ\HFWD�
dentro del conducto deferente para impedir 
que los espermatozoides transiten a través 
de éste. El implante permanece en un suave 
gel, con la capacidad de adaptarse al inte-
rior luz del conducto deferente y minimizar 
cualquier acomodación de éste a la pre-
sencia del material.6 Eso forma un hidrogel 
que permite el tránsito de moléculas hidro-
solubles pero no estructuras más grandes, 
como los espermatozoides. En el estudio en 
HO� TXH� VH� XWLOL]DURQ� FRQHMRV� FRPR�PRGHOR�
animal, se inyectó bicarbonato de sodio en 
los vasos deferentes luego de catorce me-
ses de azoospermia después de la inyección 
GH�GRV�YDULDFLRQHV�GHO�GLVSRVLWLYR��9DVDOJHO�
����\�9DVDOJHO������/XHJR�VH�UHFROHFWDURQ�
muestras de semen durante seis meses y 
las características de los espermatozoides se 
compararon con los niveles basales. En los 
resultados la concentración de esperma y la 
motilidad de los espermatozoides fue similar 
a los niveles basales después de la inversión, 
mientras que la progresión hacia adelante 
GH� ORV� HVSHUPDWR]RLGHV� IXH� VLJQLÀFDWLYD-
mente menor y no se observaron acrosomas 
normales. Histológicamente varios vasos 
deferentes estaban libres del dispositivo y 
contenían un revestimiento epitelial intacto. 
8QD�SURSRUFLyQ�PHQRU�GH�ORV�WHMLGRV�FRQWH-
nían material de prueba residual. Una res-
SXHVWD�LQÁDPDWRULD�LQWUDOXPLQDO�VHFXQGDULD�
VH� REVHUYy� RFDVLRQDOPHQWH� HQ� ORV� WHMLGRV�
que contienen material residual. No hubo 
diferencia entre las dos variaciones de dis-
positivo para los parámetros del estudio.2,6,16 

Se realizaron mediciones para determinar si 
los valores habían vuelto a la normalidad. La 
FRQFHQWUDFLyQ�GH�HVSHUPD�QR�IXH�VLJQLÀFD-
tivamente diferente entre el valor basal y el 
SRVW�EDVDO��S���������ÀJXUD�����
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La motilidad de los espermatozoides 
WDPSRFR� IXH� VLJQLÀFDWLYDPHQWH� GLIHUHQ-
te al comparar la línea de base con la post 
YHUVLyQ� �S������� �ÀJXUD�����/D�SURJUHVLyQ�
KDFLD� DGHODQWH� IXH� VLJQLÀFDWLYDPHQWH� PH-
nor después del procedimiento de rever-
VLyQ� �:LOFR[RQ� =� � ������ S��������� FRQ�
una línea de tendencia positiva (R2=0.90). 
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Fig. 3.  Concentración de esperma (x 10
�
) durante el inicio y después de los procedimientos de reversión. La 

FRQFHQWUDFLyQ�GH�HVSHUPD�YROYLy�D�ORV�QLYHOHV�EDVDOHV�GHVSXpV�GH�OD�LQYHUVLyQ��1R�KD\�GLIHUHQFLD�VLJQLÀFDWLYD�
entre la línea de base y la reversión posterior.

�

Se concluyó la necesidad de determinar en 
más investigaciones, si un período de tiem-
po más largo permitiría la recuperación 
completa de las estructuras vasculares o si 
VH� QHFHVLWDQ� SURFHGLPLHQWRV� GH� HQMXDJXH�
PHMRUDGRV�SDUD�HOLPLQDU�FRPSOHWDPHQWH�HO�
9DVDOJHO�TXH�FRQGX]FD�DO�UHWRUQR�GH�OD�HV-
permorfología normal.7
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Fig. 4. Motilidad espermática y porcentaje de progresión hacia adelante al inicio del estudio y después de 

los procedimientos de reversión. La motilidad promedio volvió a los niveles basales después de la reversión 

GHO�GLVSRVLWLYR��/D�SURJUHVLyQ�KDFLD�DGHODQWH�IXH�VLJQLÀFDWLYDPHQWH�PHQRU�GHVSXpV�GH�OD�UHYHUVLyQ�GHO�
dispositivo (p <0.02).

��
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Análogo de bisdicloroacetildiaminas 
(DBAD)

(Q�HVWXGLRV�VH�KD�GHPRVWUDGR�TXH� OD�GHÀ-
ciencia de vitamina A y su metabolismo ac-
tivo es reconocido como en su papel en la 
esterilidad masculina.29 La vía del ácido reti-
noico (RA) que incluye la conversión de reti-
QRO�D�UHWLQDO�\�ÀQDOPHQWH�D�5$��SURSRUFLRQD�
lugares donde se pueden aplicar inhibidores 
o antagonistas para detener la síntesis de la 
RA y detener la espermatogénesis utilizan-
do un análogo de bisdicloroacetildiamina 
(DBAD). En estudio WIN19,446 se trató a 
60 hombres en seguimiento de un año, el 
IiUPDFR�IXH�ELHQ� WROHUDGR�\�HÀFD]�29,30 Sin 
HPEDUJR��HO�FRQVXPR�GH�DOFRKRO�LQGXMR�XQD�
UHDFFLyQ� GH� GLVXOÀUDP� �DQWDEXVH�� VHYHUD��
causando la terminación del desarrollo del 
medicamento. 
/D�UHDFFLyQ�GLVXOÀUDP�VH�GHEH�D�OD�LQKL-

bición de deshidrogenasa 2 (ALDH2). Esta 
enzima desintoxica aldehído el metabolismo 
del alcohol y la inhibición por DBAD pro-
duce acumulación de aldehído tóxico.2 Re-
cientemente se han desarrollado inhibidores 
covalentes y no covalentes de moléculas 
pequeñas de ALDH1A2. Las estructuras de 
co-cristales de rayos X de los inhibidores 
proporcionan el marco estructural para el 
diseño de inhibidores potentes y selectivos 
de ALDH1A2; sin embargo, no se han obte-
nido resultados concluyentes.2 Por otra par-
te se ha analizado otra opción con un anta-
gonista del receptor de ácido pan-retinoico 
BMS-189453 demostró la inhibición rever-
sible de la espermatogénesis en un modelo 
de ratón.29 

Inhibición de las proteínas especí!cas del 
bromodominio testicular

/DV�SURWHtQDV�HVSHFtÀFDV�GHO�EURPRGRPLQLR�
testicular (BRDT) son proteínas de croma-
WLQD�HVSHFtÀFDV�GHO�WHVWtFXOR�TXH�VH�XQH�HV-
SHFtÀFDPHQWH�D�OD�KLVWRQD�+��DFHWLODGD�HQ�
¶/\V��·� \� ¶/\V��·� �+�.�DF� \� +�.�DF�� UHV-
pectivamente) y desempeña un papel clave 
en la espermatogénesis ya que fomenta la 

compactación cromosómica para la primera 
división meiótica en la producción de es-
perma. Esta reorganización de la cromatina 
protege la información genética, y la ubi-
FDFLyQ� \� HO� HVWDGR� GH�PRGLÀFDFLyQ� GH� ODV�
histonas restantes preparan el genoma para 
la reactivación después de la fertilización.10 
Además, no sólo actúa en la primera divi-
sión meiótica, si no que también puede fa-
cilitar la compactación de la cromatina post 
meiótica al unirse a las colas de histona ace-
tiladas, facilitando el reemplazo de las histo-
nas hiperacetiladas con proteínas altamente 
EiVLFDV� HVSHFtÀFDV� GH� HVSHUPD� FRQRFLGDV�
como protaminas.31,32 En diferentes experi-
mentos esto ha sido comprobado, inhibien-
do la proteína BRDT en ratones machos que 
maduran totalmente sanos pero estériles, 
concluyendo que esta proteína es esencial 
para la espermatogénesis.33 

La molécula utilizada para la inhibición 
HV�XQD�WLHQRWULD]RORGLD]HSLQD�OODPDGD�-4���
es un potente inhibidor de la familia BET de 
proteínas de bromodominio que incluyen 
BRD2, BRD3, BRD4 y la proteína BRDT. 
Esta molécula se une de manera competiti-
va a BRDT, evitando el modelado de croma-
tina requerido para la espermatogénesis.10,33 

En un estudio en el que se utilizaron ratones 
fue demostrada la reversibilidad de la fertili-
GDG�GHVSXpV�GHO�XVR�FRQWLQXR�GH�-4���GHV-
pués de un mes de la suspensión de dicha 
molécula, además no sólo que se restableció 
la fertilidad, sino que el tamaño de la cama-
da y las crías nacidas después del tratamien-
to estaban dentro de la normalidad.32 

Cabe resaltar que el BRDT se expresa 
sólo en espermatocitos de mediano a más 
tardío desarrollo y no en espermatogonias 
de división mitótica; entonces, un inhibidor 
HVSHFtÀFR�GH�%5'7�QR�DIHFWDUtD�D�OD�SREOD-
ción de células madre espermatogoniales, 
haciendo que cualquier inhibición de BRDT 
de molécula pequeña sea reversible y no 
produzca efectos nocivos sobre las esper-
mátides maduras subsiguientes.10,13,33-35 
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RISUG®

Se trata de una inhibición reversible de es-
SHUPD�EDMR�JXtD��5,68*���PX\�VLPLODU�D�OD�
vasectomía, pero en lugar de cauterizar y 
cortar el vaso deferente36 �ÀJXUD�����HV�XQ�
medicamento inyectable en los conductos 
deferentes, que consiste en un copolíme-
ro de anhídrido maleico de estireno (SMA) 
reaccionado químicamente con dimetilsul-
fóxido (DMSO). La dosis que es utilizada 
en algunos estudios es 60 mg de SMA en 

FRPSOHMR� TXtPLFR� FRQ� ���� �O� GH�'062�8 
El DMSO es elegido como vehículo solven-
te, se expone bilateralmente el conducto 
deferente con el sitio de inyección original 
y se inyecta la difusión lenta el DMSO,36,37 
ya que ayuda a la penetración del políme-
ro en los pliegues de la pared interna del 
FRQGXFWR�GHIHUHQWH�\�PHMRUD�VX�UHWHQFLyQ��
además una parte de SMA se convierte en 
ácido estireno maleico, el cual neutraliza el 
pH alcalino de DMSO.38 

)LJ�����5,*8*��PRGHOR�GH�DFFLyQ���$��6H�H[SRQH�HO�YDVR�GH�OD�UHJLyQ�LQJXLQDO�\�VH�LQ\HFWD�5,68*�HQ�DPERV�
YDVRV�GHIHUHQWHV�KDFLD�OD�UHJLyQ�GLVWDO�PHGLDQWH�XQD�PLFUR�MHULQJD���%��5,68*�UHFXEUH�OD�SDUHG�GHO�FRQGXFWR�
GHIHUHQWH�EORTXHDQGR�HO�PRYLPLHQWR�GH�ORV�HVSHUPDWR]RLGHV���&��5HYHUVLyQ�FRPSOHWD�REWHQLGD�GHVSXpV�GH�
LQ\HFWDU�'062���1$+&2��ELODWHUDOPHQWH��FRPSRQHQWH�GH�ODYDGR�GH�5,68*�38

 

6H�KD�SURSXHVWR�TXH�HO�FRPSOHMR�GH�60$�
y DMSO actúa a través de la oclusión de los 
conductos deferentes, disminución del pH 
que afecta directamente a la movilidad de 
los espermatozoides y el efecto de pertur-

bación de la carga. Este último se explica 
debido que los daños en los espermatozoi-
GHV�GHELGR�D�5,68*��VRQ�PX\�VLPLODUHV�D�
los daños causados por el estrés oxidativo. 
La generación de exceso de especies reacti-

Esperma
normal

Pared del conducto 
deferente

Esperma
bloqueadoRISUG

Pared del conducto 
deferente

Pared del conducto 
deferente

RISUG
Esperma
afectado

Conducto 
deferente

Epididimo

Testículo

A C

B
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vas de oxígeno (ROS) intracelulares o extra-
celulares tales como lo son O2, H2O2, ROO 
y OH están asociadas con muchos daños 
celulares, incluidos defectos morfológicos, 
fragmentación del ADN, peroxidación lipí-
dica, disminución de la reacción del acroso-
ma y fertilización deteriorada.38 

En un estudio en el cual se reclutaron 
141 individuos, de los cuales sólo 133 reci-
ELHURQ�OD�GRVLV�FRPSOHWD�GH�5,68*��ORV�UH-
sultados encontrados fueron satisfactorios 
ya que se logró la azoospermia en todos los 
individuos, que va desde un mes hasta seis 
meses después del período de inyección. En 
el 82.7% de las personas, la azoospermia 
se logró dentro de los dos meses posterio-
res a la inyección, mientras que en el 17.3 
por ciento restante, la azoospermia se logró 
durante los tres a seis meses posteriores a la 
inyección.8 

Algunos de los efectos adversos encon-
trados son el aumento leve del escroto, a 
FDXVD�GHO�HGHPD�GLIXVR�GHO�WHMLGR�HVFURWDO��
en la primera semana después de la inyec-
ción en la mayoría de los individuos, el cual 
desapareció un mes después sin algún tra-
tamiento adicional y nódulo escrotal en el 
sitio de inyección que también desapareció 
durante el período de seis meses en la ma-
yoría de los individuos.8,36-38 

En un estudio en el que se utilizó un 
modelo animal de rata, se evaluó el uso de 
NaHCO3 como solvente comparado con 
DMSO. Se expone bilateralmente el con-
ducto deferente con el sitio de inyección 
original y se inyecta a difusión lenta el Na-
HCO3, el tapón disuelto es evidente por el 
ÁXMR�GLUHFWR�GH�1D+&23. Solución alcalina 
�S+� ������ UHDFFLRQD� FRQ� 5,68*� \� IRUPD�
CO2, los iones de bicarbonato se reducen 
SRU�QDWXUDOH]D�iFLGD�GH�5,68*��$GHPiV��HO�
pH alto aumenta la motilidad de los esper-
matozoides de forma gradual. La reversión 
con NaHCO3 resultó en una pronta reanu-
dación de la fertilidad en comparación con 
DMSO y el procedimiento resultó exitoso y 
factible, además de seguro.36 

  

5,68*� SDUHFH� VHU� XQ� DQWLFRQFHSWLYR�
masculino no hormonal prometedor para 
lograr un cambio en lo que se conoce de 
la anticoncepción masculina. En ensayos clí-
QLFRV�GH�IDVH�,�\�IDVH�,,�KDQ�FRQÀUPDGR�VX�
VHJXULGDG�\�HÀFDFLD�DQWLFRQFHSWLYD�38 Puede 
ser utilizado con su reversibilidad cuando 
sea necesario, incluso después de mucho 
tiempo, sin observar efectos adversos.37 Es 
un método en investigación reciente y muy 
prometedor para su aplicación. 

Efecto del calentamiento escrotal sobre la 
calidad del esperma

La génesis espermática es un proceso de-
pendiente de temperatura, la temperatura 
HVFURWDO� VH�PDQWLHQH�SRU�GHEDMR�GH���&�D�
8°C de la temperatura corporal central. El 
factor inhibidor de la migración de macrófa-
JRV��0,)���HV�XQD�FLWRFLQD�SURLQÁDPDWRULD�OD�
cual se encuentra altamente expresada en el 
epidídimo, y dicho aumento se ha asociado 
a pobre motilidad espermática. Sin embar-
go, se desconoce actualmente cómo es que 
HO�0,)� LQÁX\H�HQ� OD�IXQFLyQ�HVSHUPiWLFD�\�
la apoptosis en los hombres. El factor de 
FUHFLPLHQWR� HSLGpUPLFR� KXPDQR� �(*)��� VH�
KD�LGHQWLÀFDGR�HQ�YDULRV�ÁXLGRV�ELROyJLFRV��
ÁXLGR�SURVWiWLFR�\�OtTXLGR�VHPLQDO��\�HV�XQD�
de las citocinas importantes que intervienen 
en un papel de la fertilidad.39 

Recientemente se realizó un estudio en 
que se evaluó el efecto del calentamien-
to escrotal sobe la calidad del esperma. La 
concentración espermática que revelaron 
las muestras del estudio antes del calenta-
miento escrotal fue de 24-167 x 106, la tasa 
de motilidad fue del 30-95% y la propor-
ción morfológica espermática normal fue 
del 13-45%. Durante el primer mes del es-
WXGLR��EDMy�D���OD�FRQFHQWUDFLyQ�HVSHUPiWLFD�
HQ�XQ�VXMHWR��DO�VHJXQGR�PHV�� OD�GXUDFLyQ�
GHO�FDOHQWDPLHQWR�HVFURWDO�VH�UHGXMR�GH����D�
30 minutos, la tasa de motilidad fue menor 
DO�����HQ����VXMHWRV�\�OD�SURSRUFLyQ�PRU-
fológica normal fue inferior al 4% en seis 
VXMHWRV��'HVSXpV� GH� XQ�PHV� GH� UHFXSHUD-
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ción, de haber suspendido el calentamiento 
escrotal, los parámetros evaluados comen-
zaron a ser normales gradualmente. Tres 
meses después de detener el calentamiento 
escrotal, la concentración media y la tasa de 
morfología normal fue similar, asimismo la 
tasa de motilidad fue menor a la que se re-
gistró antes de iniciar el tratamiento.7,39 

El factor inhibidor de la migración de 
PDFUyIDJRV� �0,)��� IDFWRU� GH� FUHFLPLHQWR�

HSLGpUPLFR�KXPDQR��(*)���/�FDUQLWLQD��/&���
evaluados antes, durante y después del ca-
OHQWDPLHQWR�HVFURWDO�FRPSDUDGR�HQ����VXMH-
tos mostraron diferencias estadísticamente 
VLJQLÀFDWLYDV� �WDEOD� ����1R� VH� LGHQWLÀFDURQ�
efectos adversos después del tratamiento 
con calentamiento escrotal en ninguno de 
los pacientes. Sin embargo, se necesitan 
más estudios con un periodo de seguimien-
to superior al presente. 

'),��tQGLFH�GH�IUDJPHQWDFLyQ�GHO�$'1��(*)��IDFWRU�GH�FUHFLPLHQWR�HSLGpUPLFR��+'6��DOWD�HVWDELOLGDG�GHO�
$'1��+26��KLQFKD]yQ�KLSRRVPyWLFD��)20,1��IDFWRU�LQKLELGRU�GH�OD�PLJUDFLyQ��6&6$��HQVD\R�GH�HVWUXFWXUD�
de cromatina espermática; SH, escrotal calefacción.   

* P <0.05, prueba t de muestras pareadas, antes de SH vs durante y después de SH.

** P <0.01, prueba t de muestras pareadas, antes de SH vs durante y después de SH

 

 Pre-SH; 
n=30 

SH-1M; 
n=29 

SH-2M; 
n=30 

SH-3M; 
n=30 

After-1M; 
n=30 

After-2M; 
n=28 

After-3M; 
n=24 

Volumen de 
semen, mL  

2.8 ± 0. 6 2.7 ± 0.8 2.5 ± 0.6 * 2.3 ± 0.6 
** 

2.7 ± 0.7 2.9 ± 0.9 2.8 ± 0. 7 

Concentración 
espermática, 
x106/mL 

87.4 ± 
39.1 

48.4 ± 
27.0** 

38.8 ± 
23.4** 

39.3 ± 
25.4** 

51.1 ± 
29.7 * 

74.8 ± 
33.9 

91.1 ± 
49.4 

Motilidad 
progresiva, % 

56.6 ± 
13.0 

24.4 ± 
19.9** 

18.8 ± 
14.8** 

19.3 ± 
14.0** 

37.5 ± 16. 
** 

47.1 ± 
17.5* 

53.1 ± 
16.4 

Motilidad 
normal, % 

78.2 ± 
14.1 

27.8 ± 
17.8** 

20.9 ± 
13.7** 

22.3 ± 
14.2** 

47.6 ± 
15.7 * 

67.2 ± 
14.9 

79.3 ± 
182 

Morfología 
normal, % 

46.7 ± 
13.6 

8.3 ± 
5.2** 

3.7 ± 
1.7** 

2.8 ± 
1.7** 

17.9 ± 
10.3** 

36.2 ± 
12.1 

45.2 ± 
15.2 

Normal HOS, 
% 

76.7 ± 7.8 36.1 ± 
21.0** 

30.3 ± 
17.6** 

29.2 ± 
15.9** 

57.7 ± 
10.9* 

75.0 ± 4.8 76.9 ± 5.0 

SCSA, DFI % 11.8 ± 
2.45 

5.1 ± 
28.9** 

67.7 ± 
25.4** 

68.9 ± 
25.1** 

19.8 ± 
7.0* 

13.4 ± 2.6 11.9 ± 3.5 

HDS, % 6.7 ± 2.1 25.6 ± 
12.2** 

32.1 ± 
12.2** 

33.3 ± 
13.2** 

15.7 ± 
6.2* 

7.2 ± 4.2 6.2 ± 3.7 

MIF, ng/mL 467.3 ± 
189.5 

678.1 ± 
210.1** 

635.8 ± 
211.8** 

701.6 ± 
207.4** 

546.9 ± 
192.3 

473.6 ± 
208.9 

454.3 ± 
234.9 

EGF, ng/mL 441.4 
±271.6 

469.1 ± 
242.3 

396.8 ± 
254.8 

429.5 ± 
272.9 

575.3 ± 
229.9 

587.9 ± 
264.7 

451.8 ± 
258.7 

Carnitina, 
ng/mL 

20.76 ± 
4.72 

15.73 ± 
4.23* 

13.14 ± 
3.65** 

11.51 ± 
3.49** 

15.73 ± 
3.23* 

20.20 ± 
4.50 

21.43 ± 
4.39 

Tabla 2 

3DUiPHWURV�GH�VHPHQ��'),��+'6��0,)��(*)�\�/�FDUQLWLQD�DQDOL]DGRV�HQ�GLIHUHQWHV�SXQWRV�GH�
tiempo (media ± DE) 39

Análogo 25 de ouabagenina

El Na,K-ATPasa _4 es un transportador de 
Na � y K � de membrana plasmática especí-
ÀFD�GH�WHVWtFXOR�H[SUHVDGR�HQ�HO�ÁDJHOR�GH�
los espermatozoides. Se ha observado que 

la eliminación de Na,K-ATPasa _4 en rato-
nes macho produce infertilidad completa, 
OR�TXH� OD� FRQYLHUWH�HQ�XQ�REMHWLYR�DWUDFWL-
vo para la anticoncepción.40 El principio de 
acción de este método se encuentra en los    
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inhibidores selectivos de la Na,K-ATPasa _4 
y de la función espermática, los derivados de 
RXDEDtQD�VH�PRGLÀFDURQ�HQ�OD�JOLFRQD��&���
y la lactona (C17) dominios. El análogo 25 
de ouabagenina, que porta un resto ben-
ciltriazol en C17, es un inhibidor picomolar 
de Na,K-ATPasa _4, con un destacado per-
ÀO�GH�VHOHFWLYLGDG�GH� LVRIRUPD�_4. En este 
modelo con ratas se observó una disminu-

ción en la movilidad de los espermatozoides 
in vitro e in vivo y potencial de membrana 
espermática afectado, Ca �� intracelular, pH 
e hipermotilidad. El análogo de triazol es un 
LQKLELGRU�HÀFD]�\�VHOHFWLYR�GH�1D�.�$73DVD�
_4 y la función espermática; sin embargo, 
sigue en investigación para su uso anticon-
ceptivo.40 

Discusión
Los condones masculinos forman parte 
esencial y única en el mercado como AM 
de barrera, los WLM y WLC tienen la virtud 
de que no se necesita una erección para su 
colocación;5 sin embargo, su característica 
adhesiva puede ser incómoda o dolorosa 
para la población con vello corporal o hiper-
sensibilidad, datos importantes que deberán 
ser considerados durante la consulta médi-
ca. Estos nuevos condones cumplen la meta 
innovadora y siguen protegiendo al usuario 
de infecciones de transmisión sexual. 

  Los AMH han tenido un amplio estudio 
en humanos en los últimos años, en el que 
destacan los realizados entornos a DMAU 
y Nest-T. Actualmente no existe un estudio 
clínico que compare ambos métodos. Pero 
se puede destacar que los efectos adversos 
similares son el acné, cambios de humor y 
aumento de peso relativo.9,12,22,25 Ambos 
presentan cambios en la libido2,25 y sólo en 
'0$8�KD\�XQ�SRUFHQWDMH�GH�SDFLHQWHV�FRQ�
decrecimiento de erecciones.25 Se necesitan 
más estudios para determinar poblaciones 
HVSHFtÀFDV� \� VXV� FRPRUELOLGDGHV� TXH� SXH-

dan desencadenar un efecto adverso severo 
con su uso. 
(QWUH�ORV�$01+�HVWXGLDGRV��VyOR�5,68*�

y el calentamiento escrotal tienen estudios 
clínicos en seres humanos.2,38,39�(33,1��9D-
VDOJHO�� '%$'�� -4�� \� ORV� DQiORJRV� ��� GH�
ouabagenina sólo se han estudiado, por el 
momento, en modelos animales.2,12 Aunque 
tienen la nobleza de no interferir directa-
PHQWH�HQ�HO�HMH�KLSRWiODPR�KLSRÀVDULR�� VH�
necesitan más investigación para determi-
nar sus efectos adversos u otras aplicaciones 
médicas. El calentamiento escrotal no de-
mostró efectos adversos, pero son necesa-
rios más estudios en poblaciones más gran-
des para un seguimiento superior. Entonces, 
GHVWDFD� 5,68*� FRPR� HO� PHMRU� $01+� HQ�
estudió actualmente, su reversibilidad y se-
guridad corroborada en estudios fase I y II 
le permiten acercarse más al umbral de la 
accesibilidad general de la población. Su 
único inconveniente hasta el momento es 
el aumento leve del escroto por el edema 
escrotal difuso durante la primera semana 
posterior a la aplicación, pero que desapa-
rece sin ninguna secuela. 

Conclusiones

El romper con el esquema de opciones con los que cuenta la población masculina es 
XQ�JUDQ�UHWR��/RV�FRQGRQHV�PDVFXOLQRV�VRQ�OD�KHUUDPLHQWD�GH�FRQÀDQ]D�TXH�WLHQH�XQD�
gran historia arraigada con sus usuarios. Al ser una población tan acostumbrada al uso 
GH�SRFRV�PHGLRV�GH�SODQLÀFDFLyQ�IDPLOLDU�HV�PX\�GLItFLO�TXH�DFHSWHQ�FRQGRQHV�DGKH-
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