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RESUMEN

El Plasma Rico en Plaquetas (PRP) es una terapia regenerativa que ha ganado interés en
los ultimos afos en el campo de la reproduccion asistida, mas recientemente en su posible
aplicacion en ciertos casos de factor masculino. Es una técnica sencilla que se basa en la
extraccion de una muestra de sangre del paciente y su posterior centrifugacion para
concentrar las plaquetas y asi emplearlas seglin el tratamiento deseado. Las principales
areas de aplicacion de este preparado bioldgico en la infertilidad masculina son: la
criopreservacion espermatica, el estrés oxidativo, la disfuncion eréctil, el cultivo de
c¢lulas madre espermatogoniales y la azoospermia no obstructiva. Por ello, este trabajo
se ha centrado en estudiar la literatura disponible acerca del uso del PRP en estos casos,
con el fin de comprender si este producto pudiera tener un beneficio clinico real al
emplearse para el tratamiento del factor masculino. Tras este estudio, se ha comprobado
que el PRP muestra un potencial terapéutico en diversas areas de la salud masculina, sin
embargo, son necesarias mas investigaciones con un mayor nimero muestral para definir

sus protocolos, su eficacia y su completo alcance en la medicina reproductiva.

Palabras clave: plasma rico en plaquetas (PRP), infertilidad masculina, crioconservacion

espermatica, disfuncion eréctil, estrés oxidativo, cultivo de células espermatogoniales.
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1. INTRODUCCION

Definicion e Historia del PRP

El uso del plasma rico en plaquetas (PRP) se remonta al afio 1970 dentro del campo de la
hematologia, cuando empez6 a ser a utilizado mediante transfusién en pacientes con
trombocitopenia. En aquel momento, se definié el PRP como aquel plasma que contuviera

una concentracion de plaquetas mayor que la encontrada en sangre periférica [1].

Actualmente, al PRP también se le conoce como: concentrado de plaquetas, plasma rico
en fibrina (PRF) o como factores de crecimiento plaquetarios (FCs) y es definido como
la fraccion de plasma con una concentracion en plaquetas mayor que la de la sangre en
una persona sana antes de su centrifugacion. En general, esta concentracion suele ser
cinco veces mayor que la inicial, conteniendo como minimo una concentracion de 1 x

109/pL [2].

Este PRF, debido su capacidad de adhesion de la fibrina, fue el que comenzé a utilizarse
en cirugias maxilofaciales. A partir de ahi el uso del PRP se extendio sobre todo al
tratamiento de lesiones musculoesqueléticas entre 1980 y 1990 [2,3]. En la actualidad su
uso ha aumentado en la dermatologia, la regeneracion tisular y la alopecia y es de gran
interés en otros campos meédicos como: cirugias plasticas, cardiacas, pediatricas,

oftalmologia, ginecologia y urologia [1].

A lo largo de los afios se han propuesto multiples clasificaciones del PRP en base a
diferentes parametros como: la pureza del PRP obtenido, cantidad de plaquetas, contenido
de leucocitos, activacion exogena, porcentaje de neutrofilos, presencia de eritrocitos. La
recomendacion mas reciente del Comité Cientifico de Estandarizacion es adoptar el
sistema de la Sociedad Internacional en Trombosis y Hemostasis, el cual se basa en una
serie de recomendaciones para estandarizar el uso de productos que contengan plaquetas
dentro de la medicina regenerativa, es decir, es un intento de consensuar qué

formulaciones de PRP utilizar para cada condicion médica [3].
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Procesado del PRP v dispositivos disponibles

En términos generales la preparacion del PRP comienza con una extraccion de sangre
utilizando un anticoagulante presente en el sistema de extraccion o en la jeringa,
normalmente una solucién de citrato de sodio o citrato acido dextrosa para evitar la
activacion plaquetaria antes de su uso. A partir de aqui hay dos formas posibles de obtener

el PRP segtn se realicen una o dos centrifugaciones consecutivas [6]. (Fig. 1)

La primera centrifugacion separa la sangre en tres capas, la inferior contiene células rojas
sanguineas (RBCs) con leucocitos justo encima, la capa intermedia se corresponde con el
PRPy la capa superior se compone por plasma pobre en plaquetas (PPP). La capa inferior
es desechada y se conservan las dos capas superiores que contendran plasma con
leucocitos. Para la preparacion de PRP rico en leucocitos (L-PRP) se transferirian estas
dos capas superiores y algunas de las RBCs remantentes. Si se realiza una segunda
centrifugacion se formard un pellet de plaquetas con algunas células rojas y el
sobrenadante contendra PPP que serd retirado para resuspender los pellets con plasma y

asi obtener el PRP [1,2,6].

Por tltimo, se puede afiadir un agonista que active las plaquetas como la trombina, el
colageno o el cloruro de calcio [7,6]. Estas sustancias son capaces de inducir a los 10
minutos de su aplicacién la agregacion y la desgranulacion de las plaquetas permitiendo

liberar el 95% los FCs que contienen en una hora [1,6].

Una vez preparado puede aplicarse mediante infiltracion local, intraarticular o en forma

de gel de fibrina rica en plaquetas [8].

A pesar de los diferentes protocolos de obtencion de PRP existentes, los requisitos basicos
PRP que recomienda la literatura son: plaquetas en una concentracion de 4 a 6 veces
superior a la de la sangre, leucocitos ausentes o por debajo de 1000/mL y eritrocitos en
cantidades iguales o menores de 100/mL. [2]. No se debe superar una concentracion
plaquetaria 6 veces superior a la de la linea base, puesto que podria tener un efecto

inhibitorio en el tratamiento [6].
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Figura 1. Esquema de obtencion de PRP realizando una o dos centrifugaciones. La
imagen representa los dos métodos de obtencion de PRP desde la extraccion hasta su

aplicacion. Elaboracion propia creada con BioRender.com.

Actual uso clinico del PRP

El uso del PRP comenz6 en pacientes con trombocitopenia, sin embargo, en la actualidad
es principalmente utilizado en lesiones musculoesqueléticas de deportistas profesionales
[1]. Las indicaciones con mayor historia y evidencia cientifica en este area son la
epicondilitis y la osteoartritis de rodilla y las mas recientes la tendinopatia del manguito

de los rotadores, la del tendon rotuliano y la osteoartritis de cadera [2].

Otro campo con suficiente evidencia del uso del PRP como tratamiento es el de la
dermatologia. En este el PRP se emplea para la mejora de cicatrices debido a su capacidad
de aumentar la sintesis de colageno tipo I, activar fibroblastos y la formacion nuevos
vasos sanguineos y de tejido adiposo. Otro uso del PRP es la cura de heridas recalcitrantes,
las cuales poseen una microambiente proinflamatorio con alta actividad proteasa que

disminuye la cantidad de FCs, por lo que el PRP contribuye a su tratamiento como fuente
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de estos factores. Desde 2006 comenz6 a estudiarse como un potencial tratamiento para
la alopecia, a pesar de la falta de ensayos controlados aleatorios, numerosos estudios han
comprobado que promueve el crecimiento capilar y que tiene un efecto positivo, sin

embargo, se sigue considerando experimental [1].

Varios metaandlisis, revisiones sistematicas y ensayos controlados aleatorios han
mostrado la efectividad del PRP como tratamiento en otras areas como: cirugia cardiaca,

plastica, ortopédica, alteraciones espinales y para el manejo del dolor [3].

Todos estos campos mencionados cuentan con evidencia cientifica que justifica el uso
clinico del PRP autdlogo, sin embargo, en el ambito de la medicina reproductiva la
evidencia debe considerarse ain experimental. La mayoria de los estudios sobre la
biotecnologia del PRP se centran en el tratamiento de la infertilidad femenina originada
por una baja reserva ovarica, un endometrio delgado o en mujeres con repetidos fallos de
implantacion. La literatura muestra que en mujeres con una baja reserva ovarica el PRP
aumenta los niveles de hormona antimiilleriana (AMH), disminuye la FSH y muestra una
tendencia hacia el aumento de las tasas de nacido vivo [5]. Estos resultados también se
encuentran en mujeres con fallo de implantacidon recurrente. En el caso de mujeres con
un endometrio delgado, encontramos un aumento del grosor y de las tasas de embarazo
clinico tras el tratamiento con PRP. Ademas, los estudios demuestran que el PRP podria
mejorar los resultados reproductivos ya que regenera el endometrio, incrementa su
receptividad, aumenta la foliculogénesis y mejora las adhesiones intrauterinas. Sin
embargo, son necesarios ensayos controlados aleatorios con mayor tamafio muestral para
que el PRP deje de ser considerado experimental en el tratamiento de la infertilidad

femenina [7,9].

PRP vy factor masculino

Los resultados positivos del PRP en diversos campos han contribuido a que crezca el
interés de su posible uso terapéutico para el factor masculino, dado que es un producto
bastante seguro al ser un preparado autdlogo y bastante sencillo de obtener puesto que se

basa en el método de centrifugacion.
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La literatura del PRP para su aplicacion en el factor masculino es escasa y variada, se ha
estudiado su uso como complemento del medio de criopreservacion tanto en muestras
animales como en humanas con resultados prometedores. El uso de PRP parece reducir
los dafios que se producen en los espermatozoides en los procesos de congelacion y
descongelacion tales como la disminucion de la movilidad y vitalidad, del potencial de la

membrana mitocondrial y de la estabilidad genémica [9,10].

El efecto antioxidante del PRP también ha sido estudiado en espermatozoides humanos
sometidos a estrés oxidativo, altos niveles de ROS se han asociado a infertilidad
masculina y a peores resultados reproductivos, sin embargo, el uso del PRP parece revertir

los efectos negativos de la oxidacion [4].

Otro posible uso del PRP que encontramos en la literatura es en casos de disfuncion
eréctil. Por el momento se han llevado a cabo estudios en animales a los cuales se les
indujo dafio en el nervio cavernoso, desapareciendo su funcion eréctil y con el PRP se ha

visto que se incrementaba significativamente la recuperacion de esta funcion [11,12].

Un ualtimo uso del PRP en casos de infertilidad masculina, seria el de utilizarlo como
suplemento del medio de cultivo de células madre espermatogoniales (SSCs), esto
beneficiaria a pacientes de cancer prepuberales los cuales deben crioconservar estas
células antes de someterse a tratamientos citotoxicos, ademas también seria positivo en
hombres con azoospermia no obstructiva, puesto que los estudios muestran en ambos

casos un incremento del nimero de estas células al cultivarse in vitro con PRP [13,14].

Por tanto, el PRP parece tener diferentes opciones como posible uso terapéutico en el
factor masculino, sin embargo, hay pocos estudios en cada caso y con numeros de
muestras muy limitados. Dado que se trata de un preparado sencillo de obtener, de bajo
coste y seguro, es interesante analizar las posibilidades que tiene como tratamiento de la
fertilidad masculina, asi como promover su estudio mediante ensayos controlados

aleatorizados y la estandarizacion de los protocolos de preparacion.

2. OBJETIVOS

El presente trabajo trata de analizar la literatura disponible sobre el posible uso terapéutico

del PRP (platelet-rich plasma) en el factor masculino, para ello los objetivos fueron:
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o Comprender y detallar el origen y la obtencion del PRP, asi como su actual uso
clinico en diferentes campos médicos.

o Recopilar la informacion acerca del uso del PRP en el factor masculino.

o Analizar y comparar los resultados de diferentes estudios publicados sobre los

efectos del PRP en diferentes casos de infertilidad masculina.

3. METODOLOGIA

En la realizacion de este trabajo de revision bibliografica sobre el posible uso del PRP
para el tratamiento del factor masculino se llevd a cabo una busqueda de articulos y
revisiones en las bases de datos de Pubmed y MEDLINE, publicados entre los afios 2018
y 2023, en algunos casos se ha incluido literatura anterior bien por la importancia de esta
o por la falta de informacién mas reciente. Se utilizaron palabras clave como “PRP y
fertilidad”, “PRP y espermatozoides” y “PRP e infertilidad masculina”. Los articulos y
revisiones citadas en este trabajo se seleccionaron en funcion de su relevancia en el tema

a tratar.

4. RESULTADOS

Para comprender el posible uso del PRP para el tratamiento de la infertilidad masculina
debe conocerse su mecanismo de accidon, que es llevado a cabo por su principal
componente, las plaquetas. Las plaquetas son células sanguineas nucleadas cuya principal
funcién es mantener la homeostasis mediante tres procesos: adhesion, activacion y
agregacion. Esto lo consiguen gracias a la secrecion de los granulos o que contienen en
su interior y que liberan FCs y citoquinas. Entre los factores que son mas relevantes para
la funcion plaquetaria encontramos: el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF),
el factor de crecimiento fibroblastico (FGF), el factor de crecimiento derivado de
plaquetas (PDGF), factores de crecimiento insulinicos 1y 2 (IGF-1, IGF-2), el factor de
crecimiento transformante B (TGF-f), el zinc (Zn) y la enzima superdxido dismutasa
(SOD) [1,4]. La funcidén del PRP reside en estos factores que al administrarse de manera

local en el tejido dafiado permiten su reparacidn, es por esto por lo que es empleado en
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ligamentos o tendones, ya que presentan poco aporte sanguineo y recambio celular, por

ello el PRP mediante el aporte de estos factores acelera su mejora [2].

Sin embargo, el contenido de plaquetas y FCs en el PRP varia atendiendo al método de
obtencion el cual puede ser de una o dos centrifugaciones y en el que se puede realizar o
no la activacion plaquetaria antes de su administracion. Las revisiones que comparan
distintos métodos de centrifugacion apuntan a que los protocolos con dos
centrifugaciones, con mayores tiempos de centrifugacion y en los que se extrae la capa
leucocitaria presentan plaquetas y FCs en mejores condiciones y mas funcionales. Aun
asi, ha de tenerse en cuenta que ningun dispositivo en el mercado es capaz de obtener un
90% de plaquetas en el PRP en comparacion con el porcentaje de células rojas y
leucocitos. Las RBCs son inevitablemente transferidas y en el segundo pellet de estas
células encontramos hasta un 20% de plaquetas que no son recuperadas. Ademas, estas
células rojas sanguineas podrian tener un efecto clinico negativo al poder ser una fuente

de especies reactivas de oxigeno [6,8].

En cuanto a la activacion plaquetaria no hay un consenso acerca de si debe producirse
antes de la aplicacion del PRP ni sobre qué agonista utilizar [7,6]. Lo Gnico que esta
demostrado es que la activacion no es necesaria cuando se utiliza en el tratamiento de
tejidos blandos, puesto que se produce de forma natural en contacto con el coldgeno

tendinoso o con el fibrilar [2].

En el mercado hay disponibles una gran variedad de kits comerciales para la preparacion
de PRP, sin embargo, cada uno tiene su propio tiempo de recoleccion, fuerza de
centrifugacion y volumen de muestra, lo que da lugar a diferentes formulaciones de PRP
en funcion de qué kit haya sido empleado. Esto da lugar a diferentes variantes del PRP
que tendrén diversas aplicaciones, ya que no solo discernirdn en la concentracion de
plaquetas, sino también de leucocitos y en los tipos de factores de crecimiento que

encontraremos [1,7].

Todo esto hace dificil el determinar qué kit es mejor o peor, podriamos dividirlos en dos
grupos en funcion de la concentracion de plaquetas que obtengan: los que consiguen una
concentracion de 2,5 a 3 veces superior a la de partida y los que consiguen una de 5 a 9
veces superior. Se ha establecido que los kits de centrifugacion que obtienen una mayor
concentracion de plaquetas son aquellos que realizan dos centrifugaciones consecutivas

a velocidades de entre 160 y 250 xg durante de 10 a 15 minutos y entre los mas utilizados
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encontramos el Magellan Autologous Platelet Separator System (Arteriocyte®) y los kits
de centrifugacion GPS (Biomet®), ambos del segundo grupo [2].

Por lo tanto, una de las desventajas del uso del PRP es la falta de estandarizacion de los
protocolos y de consenso en los sistemas de clasificacion [3]. A pesar de no haber una
clasificacion de referencia, la més popular es la de Dohan Ehrenfest et al (2009), que
divide el PRP en cuatro clases en funcion de su contenido de plaquetas, leucocitos y
fibrina en: 1) plasma puro rico en plaquetas (P-PRP), 2) plasma rico en leucocitos y
plaquetas (LR-PRP), 3) fibrina pura rica en plaquetas (P-PRF) y 4) fibrina rica en
leucocitos y plaquetas (L-PRF) [3,5]. En concreto, en el area de la ortobiologia se han
realizado avances en este aspecto y se ha identificado la formulacion LR-PRP como la de

mayor eficacia para los tratamientos de las articulaciones [3].

El PRP en el tratamiento de la infertilidad masculina es un campo atin experimental, hay
diversos estudios que han valorado las propiedades espermaticas tras el uso del PRP como
suplemento en la crioconservacion, su efecto sobre los espermatozoides sometidos a
estrés oxidativo, su eficacia en casos de disfuncion eréctil y sus efectos sobre células

madre espermatogoniales.

o Criopreservacion Espermadtica

La crioconservacion espermatica es una técnica de rutina en los laboratorios de
reproduccion asistida, gracias a esta se conserva el material seminal para utilizarlo en los
tratamientos de inseminacion artificial o fecundacion in vitro y también permite preservar
la fertilidad en pacientes de cancer que necesitan radioterapia o quimioterapia, estrategias
terapéuticas inmunosupresoras, enfermedad autoinmune o antes de una vasectomia

[9,10].

Durante los procesos de congelacion y descongelacion se producen importantes cambios
en el ambiente intra- y extracelular debido a la adicion de crioprotectores y a la formacion
de cristales de hielo por el shock térmico [15]. Esto supone un estrés osmotico para los
espermatozoides el cual dafia la estructura y la fluidez de la membrana e inhibe la
glicolisis, lo que conlleva una reduccion del ATP celular y por tanto una disminucion de
la movilidad y vitalidad de los espermatozoides. Ademas, se reducen el potencial de la
membrana mitocondrial y la estabilidad genomica debido a que el estrés oxidativo
contribuye a la peroxidacion lipidica, la descondensacion de la cromatina, modificaciones

en las histonas y a la fragmentacioén del DNA [9,16].

9
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Todos estos efectos negativos en la movilidad, vitalidad, capacidad fecundante e
integridad gendémica y de la membrana espermadtica, hacen que el intentar reducir los
dafios producidos en la congelacion y descongelacion espermatica sea de gran interés, lo
que ha propiciado la elaboracién de varios estudios en los que se utilizan distintos
suplementos junto al crioprotector para valorar los efectos que tienen en los parametros
seminales. Entre los diferentes agentes utilizados se encuentra el PRP, el cual ha sido

probado tanto en animales como en humanos con buenos resultados.

En animales Hossam et al (2022) realizaron un estudio en el cual se afiadieron
concentraciones de PRP autélogo del 0%, 2%, 5% y 10% en 8 muestras de semen de
bufalos diferentes antes de su congelacion y compararon las diferencias en diversos
parametros seminales tras su descongelacion. Los resultados mostraron que las muestras
crioconservadas con un 5% de PRP presentaron mejor calidad espermatica tras su
descongelacion que el resto de las concentraciones, con una mayor movilidad progresiva,
vitalidad e integridad de membrana y un descenso en los defectos acrosémicos y en el
total de anormalidades. Ademas, las muestras con un 5% de PRP tenian una actividad
mayor de la enzima superoxido dismutasa (SOD), mayor capacidad antioxidante y
menores niveles de peroxidacion lipidica. Por tltimo, los ovocitos inseminados con
muestras con un 5% de PRP presentaron tasas mas altas de fecundacion, division
embrionaria, llegada a blastocistos y valores menores de polispermia que los controles.
En resumen, la crioconservacion de semen de bufalo con un 5% de PRP mejor¢ tanto la

calidad espermatica como el potencial fecundante de las muestras [15].

En el caso del estudio elaborado también en bufalos por Almadaly et al (2022) se
utilizaron concentraciones del PRP del 0%, 5%, 10%, 15%, 20% y del 25% para congelar
diferentes muestras semen y evaluar su calidad tras la descongelacion. Esta vez
clasificaron a los animales en fértiles y subfértiles al comenzar el estudio. El resultado
que obtuvieron fue que en el 15% de PRP era la concentracion con la que mejoraban mas
la calidad, velocidad, capacidad antioxidante y capacidad fertilizadora del semen del
bufalo. En este trabajo al obtener las muestras de PRP midieron los niveles de IGF-1en
los bufalos subfértiles y fértiles, este es un componente principal del PRP que se ha visto
que por si solo mejora la integridad de la membrana espermdtica y acrosdmica, la
estabilidad del DNA y la movilidad de los espermatozoides [17]. Encontraron valores mas
bajos de IGF-1 en el grupo subfértil que en el fértil, sugiriendo que la concentracion de

este factor en el PRP podria estar relacionada con la fertilidad masculina en este animal.

10



ue

Universidad v
Europea MADRID Globa

Este estudio, como los dos anteriores, sigue mostrando que el PRP tiene un efecto positivo
en la calidad espermatica y en la capacidad fértil a la hora de la criopreservacion de las
muestras seminales, aunque la concentracion a la que se consiguen los mejores resultados

continue variando entre estudios [18].

El uso del PRP para la criopreservacion seminal, no se ha estudiado solo mediante su
combinacion con el medio de congelacion, sino que también se ha aplicado mediante
inyeccion intratesticular en conejos y se han medido los valores de movilidad y de
expresion de genes implicados en esta y de otros genes encargados de regular la
espermatogénesis y asociados a regular el estrés celular, los cuales disminuyen su
expresion tras la crioconservacion. Dichos autores observaron que la movilidad total, la
movilidad progresiva, la hiperactivacion y viabilidad eran superiores en el grupo de PRP
que en el control. Ademas, el grupo de PRP presentaba menores valores de fragmentacion
de DNA vy los niveles de expresion de los genes comentados mejoraban alcanzando
incluso los valores de antes de la congelacion. Estos resultados ayudan a confirmar el
efecto protector del PRP autologo sobre la estabilidad gendmica a la hora de crioconservar

muestras seminales [19].

En humanos el niimero de trabajos recientes es menor y también incluyen un numero
reducido de sujetos. En el estudio de Yan et al (2021) recolectaron 12 muestras
normozoospérmicas y las dividieron en 4 alicuotas a las que se afiadieron concentraciones
del 0%, 2%, 5% y 10% de PRP autologo antes de la congelacion. Tras su descongelacion
midieron valores de movilidad, vitalidad, integridad de membrana, fragmentacioén del
DNA, niveles de ROS y el potencial de membrana mitocondrial. Los resultados fueron
que el 5% de PRP incrementaba significativamente los niveles de movilidad, vitalidad e
integridad de membrana en comparacion con el grupo control. La mejora significativa en
la integridad de membrana al suplementar el medio con PRP a pesar del shock térmico,
puede deberse a que el componente proteico del PRP por si solo es capaz de proteger de
los cambios mecanicos resultados de la cristalizacion y del calentamiento asociados a este
proceso de criopreservacion. En el caso de la fragmentacion del DNA, los niveles de ROS
y el potencial de membrana mitocondrial el 5% de PRP mostr6 resultado positivos tras la

congelacion, pero estos no fueron significativos [9].

Otro estudio que muestra un efecto positivo del PRP en la calidad del semen tras la
vitrificacion es el realizado por Nabavinia et al (2022) en el cual tomaron 20 muestras de
semen de hombres normozoospérmicos sanos de 20 a 30 afios, las cuales diluyeron con
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una concentracién de 1X10° pL de PRP. Las muestras tratadas con esta concentracion
mostraron significativamente mejor movilidad y viabilidad y menor porcentaje de
espermatozoides no progresivos e inmoviles en comparacion con el control. Ademads, una
menor concentracion de PRP se correlacionaba con un mayor radio de espermatozoides
anormales y una menor cantidad de protaminas y la fragmentacion del DNA aumentaba

cuando se reducia el contenido de plaquetas [10].

e FEstrés Oxidativo

No solo se han evaluado diferentes parametros seminales tras la crioconservacion seminal
con PRP, también se ha investigado el efecto del PRP en la concentracién, movilidad,
morfologia, vitalidad, fragmentacion DNA y niveles de ROS en muestras espermaticas

sometidas a estrés oxidativo.

Bader et al (2019) incubaron 30 muestras seminales con dosis de H2O: de entre 0 y 100
uL. Tras establecer una curva de dosis-respuesta al efecto del H2O2 se establecio la
concentracion y el periodo de tiempo de incubacion necesarios para inducir estrés
oxidativo en los espermatozoides. A continuacion, utilizaron concentraciones crecientes
de PRP (0%, 2%, 5% y 10%) para tratar las muestras expuestas y no expuestas a H>O».
La concentracion de 2% de PRP logré un mayor efecto positivo sobre los pardmetros
seminales en ambos grupos, consiguiendo un incremento en movilidad progresiva y total,
un descenso en el nimero de células ROS positivas, en la vacuolizacion, en la

fragmentacion del DNA y en el numero de células muertas [4].

El estrés oxidativo, definido como el desequilibrio entre la cantidad de ROS y la
capacidad antioxidante en el cuerpo, es un importante motivo de infertilidad masculina.
Las consecuencias del estrés oxidativo son el dafo en el DNA del espermatozoide y la
alteracion estructural de su membrana. Dichas alteraciones pueden resultar en una baja
fecundacion, bajo desarrollo embrionario e incluso pérdida del embarazo. Una excesiva
produccion de ROS induce activacion de las caspasas y apoptosis, peroxidacion lipidica
y pérdida de fluidez en la membrana espermatica y por tanto reduce la motilidad
espermatica y su capacidad de fusion con el ovocito. Con el fin de reducir el impacto del
estrés oxidativo en la infertilidad se han propuesto muchos antioxidantes para tratar de
mejorar la espermatogénesis y aumentar la posibilidad de embarazo y otra aproximacion
en estos casos seria el uso de PRP, puesto que contiene gran cantidad de sustancias

bioactivas capaces de mitigar este estrés oxidativo [4].
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Por lo que parece que el PRP autdlogo mejora la calidad del semen, mas aun ante la
presencia de estrés oxidativo inducido por H>O», gracias esto muestras de pacientes
infértiles con altos niveles de estrés oxidativo podran beneficiarse de un tratamiento 24h
PRP que aumentaria la movilidad y en consecuencia la funcionalidad y cualidad de sus
espermatozoides, sin embargo, deberian llevarse a cabo mas investigaciones con un

mayor nimero de muestras y que valorasen un mayor nimero de parametros.

e Disfuncion Eréctil

El uso del PRP en caso de disfuncion eréctil es aun experimental y con poca evidencia,
pero los estudios llevados a cabo muestran un posible potencial terapéutico mediante la
regeneracion del tejido muscular liso, el endotelio y el tejido conectivo e incluso
mejorando la mielinizacion de los axones del cuerpo cavernoso y reduciendo los niveles
de marcadores apoptoticos [5]. Esto es de gran importancia en los casos de
adenocarcinoma prostatico, puesto que el mejor tratamiento para esta enfermedad
continta siendo la prostatectomia, la cual suele conducir a una pérdida de funcion eréctil
ocasionada por el dafio que se produce en los nervios cavernosos. Para recuperar la
funciodn eréctil es necesaria la regeneracion axonal del tejido neural, el cual es un proceso
lento en el cual el PRP parece tener buen resultado. En este sentido se han llevado a cabo
dos estudios en ratones a los cuales se les ha dafiado el nervio cavernoso mediante cirugia
y después se les ha inyectado PRP en el mismo sitio. En estos ratones se ha visto que el
tratamiento con PRP incrementaba significativamente la recuperacion de la funcion fértil,
la cantidad de fibras nerviosas, asi como la preservacion del niimero de axones
mielinizados del nervio cavernoso y reducia el indice de apoptosis y de fibrosis en
comparacion con el grupo control [11,12]. De momento se desconoce el mecanismo por
el cual se produce esta regeneracion, se piensa que es debido a los factores de crecimiento
que son liberados por las plaquetas y que acelerarian el proceso de recuperacion mediante

su actividad neuromoduladora.

o Células Madre Espermatogoniales

Los pacientes de céncer que han de someterse a tratamientos de quimioterapia o
radioterapia a una edad temprana ven comprometida su fertilidad futura debido a que las
células madre espermatogoniales (SSCs) son muy sensibles a estos tratamientos. Es por
esto por lo que a los pacientes de cancer prepuberales se les recomienda la

crioconservacion de tejido testicular antes de comenzar estas terapias citotoxicas. El
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numero de estas células es limitado y por tanto es de vital importancia su proliferacion in
vitro antes de su autotransplante, tanto en pacientes con cancer como para los hombres
que presentan azoospermia no obstructiva. El cultivo en 3D parece ser la forma en la que
mejor se organizan y se diferencian estas células al implementar el transporte de

nutrientes [13].

En este sentido se ha estudiado el uso del PRP como complemento en el cultivo celular
2D y 3D de SSCs, puesto que la interaccion entre el PRP y las células potencia la
supervivencia de estas. Khadivi et al (2020) aislaron y cultivaron muestras de testiculo de
4 donantes con muerte cerebral y las cultivaron con diferentes concentraciones de PRP:
1%, 2.5%, 5% y 10% y asi comprobaron que la mayor proliferacion y viabilidad de las
SSCs se daba con un 5% de PRP e interesantemente con un 10% de PRP las colonias
adquirian el aspecto de colonias de células madre embrionarias. Una vez determinada la
concentracion 6ptima de PRP procesaron las muestras dividiéndolas en 3 grupos
diferentes: cultivo 2D sin PRP, cultivo 2D con PRP y cultivo en 3D con PRP. Después
evaluaron la proliferacion celular, la morfologia de las colonias y la expresion relativa de
genes implicados en mantener un estado indiferenciado. El cultivo en 3D con un 5% de
PRP mostr6 una proliferacion y viabilidad significativamente mayor que el control,
incrementandose con el tiempo de cultivo y también una expresion significativamente
mayor de los genes implicados en ello, dado que permite crear una estructura que potencia
la migracion celular y que se asemeja mas a la microestructura natural del nicho de las
SSCs. El diametro de las colonias fue mayor en el cultivo 2D con PRP, esto puede
explicarse porque el numero de estas colonias en el cultivo 3D con PRP era
significativamente mayor [13]. Estos resultados sugieren que seria interesante realizar
mas estudios para el uso del PRP en el tratamiento de la infertilidad y en el cultivo de las

SSCs.

Dehgani et al (2018) comprobaron que la inyeccion de PRP en la testis de 32 ratones a
los que se les indujo infertilidad mediante busulfan, el cual es un farmaco utilizado para
el tratamiento de algunos cédnceres infantiles, aumentaba el nimero de células madre
espermatogoniales, la movilidad y longitud de la cola de los espermatozoides y los niveles
de testosterona en comparacion con el grupo control. Al aumentar el nimero células
madre espermatogoniales se incrementaba el nimero de células de todo el linaje:
espermatogonias A y B, espermatocitos y espermatidas [14]. Por lo que el uso del PRP

mediante inyeccion podria ayudar a tratar la infertilidad producida por la apoptosis severa
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de células espermaticas que se produce con la edad y que se incrementa ante factores
como estrés oxidativo o sustancias toxicas, sin embargo, son necesarios mas estudios que
corroboren el efecto del PRP sobre estas células y que aclaren las relaciones entre estos

Pprocesos.

Otro estudio sobre el posible uso del PRP para el tratamiento de la azoospermia no
obstructiva es el de Cakiroglu et al (2022) en el cual investigaron el efecto de la inyeccion
intratesticular de PRP en las tasas de recuperacion de espermatozoides y en los resultados
de FIV en 135 hombres con azoospermia no obstructiva e historia de al menos un
procedimiento fallido de extraccion de espermatozoides testiculares por microdiseccion
(mTESE). Los casos fueron divididos en dos grupos: el Grupo 1 con solo un fallo previo
de mTESE y el Grupo 2 con dos o mas fallos previos de mTESE. En el Grupo 1 se
identificaron células espermaticas en un 27.5% de los casos y la tasa de
implantacion/recién nacido vivo fue del 7.5%, sin embargo, en el Grupo 2 el éxito fue
menor, se identificaron células espermaticas solo en un 8.3% de los casos y la tasa de
implantacién/recién nacido vivo fue de un 3.6%. Estos resultados sugieren que en
hombres con azoospermia no obstructiva y fallos previos de mTESE podrian beneficiarse
del tratamiento experimental con PRP autélogo al mejorar la recuperacion de células

espermaticas y las tasas de implantacion y recién nacido vivo [20].

La evidencias publicadas avalan que el PRP podria ser considerado como una futura
opcidn terapéutica para el factor masculino en casos de crioconservacion seminal,
pacientes de cancer prepuberales que seran sometidos a quimioterapia y pacientes con
astenozoospermia no obstructiva o necrozoospermia. A pesar de que ain es necesario
realizar ensayos controlados aleatorizados para estos casos mencionados y corregir la
falta de estandarizacion en los protocolos de obtencion y en la definicion del PRP, hay
suficiente evidencia de que los FCs plaquetarios tienen resultados positivos sobre la
calidad y la funcién de los espermatozoides, como crioprotectores, en el cultivo de células
madre espermatogoniales y en el tratamiento de pacientes con azoospermia no

obstructiva.

o FCs ysu efecto en los espermatozoides

Los efectos positivos del PRP sobre los espermatozoides son el resultado de muchas de
las funciones de los FCs que contienen las plaquetas. Los FCs plaquetarios por si solos

han mostrado resultados positivos sobre la calidad y la funcién de los espermatozoides.
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La movilidad espermatica se ha visto aumentada por el TFG- B, el FGF, el VEGF y la
SOD y de igual manera se han asociado parametros seminales normales al IGF-1 y al
PDGF [4]. Asi mismo, estos FCS son también capaces de reducir la isquemia de los
testiculos, incrementar el diametro de los tibulos seminiferos, mantener el epitelio

germinal y regular la funcién de las células de Leydig y de Sertoli [14,21].

En concreto el FGF-2 tras ser incubado con espermatozoides incrementa su movilidad
progresiva, mediante la union con el receptor FGFR en la region del acrosoma y del
flagelo, produciendo la fosforilacion de las rutas de sefalizacion de la proteina quinasa
reguladora de senales extracelulares (ERK) y la proteina quinasa B (PKB). Ademas, este
FGF-2 junto con el factor de crecimiento epidérmico (EGF) estimulan la liberacion de
proteinas fijadoras de androgenos por parte de las células de Sertoli, estimulando la

espermatogénesis [21].

Otro de los FCs con un efecto positivo sobre los espermatozoides es el IGF-1, este es un
agente mitogénico que incrementa la movilidad y viabilidad de estas células. Su uso como
suplemento en el medio de congelacion del esperma indica que mejora la integridad de
membrana y mitocondrial tras la criopreservacion, asi como la estabilidad del DNA
[17,21]. EI IGF-1 también afecta a la proliferacion celular de las SSCs, incrementa su

niimero, su renovacion y su supervivencia [13].

El VGEF es otro factor contenido en el PRP cuya concentracion incrementa la movilidad
espermatica in vitro de forma dependiente y que reduce el estrés oxidativo durante la
espermatogénesis al activar la via de sefalizacion del factor nuclear eritroide 2 (Nrf2), en

cambio, no se ha visto que aumente la supervivencia de los espermatozoides [10,13].

El PRP no solo contiene FCS si no que tiene otros componentes como la serotonina, la
cual incrementa la velocidad curvilinea de los espermatozoides. Se piensa que esto es
debido a que la serotonina aumenta el consumo de glucosa en las células del musculo
esquelético y por tanto podria tener un efecto similar en los espermatozoides, puesto que
aumentaria la fosforilacion de la tirosina y esta a su vez induce la hiperfosforilacion de la
dineina de la pieza intermedia, aumentando el movimiento rapido de las cabezas de los

espermatozoides [21].

Las plaquetas aportan también enzimas como la superdxido dismutasa (SOD), la cual al
ser afladida al medio de criopreservacion aumenta significativamente los parametros

espermaticos tras la descongelacion, puesto que reduce las ROS, uno de los mecanismos
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de dafo debidos al frio que da lugar a peroxidacion lipidica de la membrana espermatica.
Al reducir esta peroxidacion la SOD previene la fragmentacion del DNA en el esperma

crioconservado y también reduce los niveles de espermatozoides muertos [10].

Toda esta evidencia muestra que los diferentes componentes del preparado de PRP tienen
efectos positivos tanto en espermatozoides como en sus células germinales y es por esto
por lo que deberian continuar los estudios acerca del efecto de este producto bioldgico y
de sus factores y enzimas sobre las células espermaticas, con el fin de considerar el PRP

como un posible tratamiento del factor masculino.

5. DISCUSION

El uso terapéutico del PRP ha ido en aumento en los Gltimos afios dentro de diversas areas
médicas, esto ha propiciado el crecimiento del interés en su posible aplicacion en casos
de infertilidad masculina. La infertilidad masculina es un problema médico y social
significativo que afecta a una proporcion considerable de parejas en edad reproductiva,
por si solo contribuye a los casos de infertilidad en un 20-30% y junto con el factor
femenino lo hace en otro 50% [4]. En los tltimos afios se han investigado diversas
estrategias para abordar esta condicion, incluyendo el uso de terapias regenerativas y
factores de crecimiento. Uno de estos enfoques emergentes es el uso del plasma rico en
plaquetas (PRP) como terapia potencial para mejorar la calidad espermatica y, en tltima

instancia, la fertilidad masculina.

Los estudios muestran resultados positivos del uso del PRP como complemento al medio
de crioconservacion, reduciendo los niveles de estrés oxidativo, recuperando la funcion
eréctil, en la conservacion de SSCs en pacientes de cancer prepuberales y en pacientes

con azoospermia no obstructiva.

La criopreservacion espermatica es el método en el que mas se ha investigado el uso del
PRP como opcion para mejorar ciertos casos de infertilidad masculina. Dentro de estos
trabajos se ha valorado el uso del PRP como suplemento al medio de crioconservacion,
existiendo en la literatura varios estudios en animales y en humanos que muestran
resultados que respaldan la hipotesis de que el PRP puede tener un impacto positivo en

varios aspectos de la calidad espermatica. Estos trabajos muestran una mejora
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significativa en la movilidad espermatica, el cual es un factor esencial para el éxito de la
fertilizacidon y no solo eso, también se han visto mejoras en la viabilidad, la integridad de
membrana y en la estabilidad genomica de los espermatozoides que son crioconservados
con PRP. Tanto el estudio de Hossam et al (2022) como el de Almadaly et al (2022) son
recientes y muestran un aumento significativo en la movilidad progresiva, la calidad, la
capacidad antioxidante y la capacidad fertilizadora de los espermatozoides de bufalo, no
obstante, el primero obtuvo estos resultados con una concentracion de PRP del 5%,
mientras que el segundo los obtuvo con un 15% de PRP [15,17]. En los trabajos realizados
con muestras normozoospérmicas humanas de Yan et al (2022) y de Navabinia et al
(2022) se encontraron mejoras significativas de la movilidad progresiva y de la vitalidad
espermatica tras la criopreservacion con PRP, coincidiendo con los resultados obtenidos
en animales. Sin embargo, estos estudios con semen humano difieren en la concentracion
de PRP que consideran optima, esto puede deberse al método de obtencion del propio
PRP, al medio de congelacion que utilizan o a los protocolos que llevan a cabo, los cuales
muchas veces no son detallados, y esto complica el comparar resultados entre estudios. A
pesar de ello, todos estos estudios muestran que complementar el medio de congelacion
con PRP mejora la motilidad espermatica, un factor esencial para una fecundacion
exitosa. Este aumento sugiere un posible beneficio clinico en términos de incrementar la
tasa de fecundacion, por lo que seria interesante su estudio con un volumen mayor de

muestras y en condiciones reproducibles [9,10].

El PRP no solo podria suponer una mejora en la crioconservacion espermatica, sino que
gracias a su capacidad antioxidante podria convertirse en un tratamiento alternativo
rapido, efectivo y coste eficiente cuyo objetivo sea el de disminuir las especies reactivas
de oxigeno y por tanto mejorar la funcion y calidad espermatica, debido al efecto negativo
que tienen estas especies sobre la espermatogénesis. Los resultados obtenidos en el
estudio de Bader et al (2019) muestran que el PRP disminuye los niveles de ROS en
espermatozoides, este potencial efecto terapéutico es debido a los FCS presentes en este
preparado [4]. Muchos de ellos han sido estudiados por si solos en los espermatozoides
mostrando efectos positivos significativos en su calidad y funcidon, como el FGF-2, el
IGF-1 y el VEGF, entre otros [13,21]. Una posible explicacion es que factores como
drogas toxicas y el estrés oxidativo, pueden acelerar la apoptosis espermatica que ocurre

durante el envejecimiento, causando infertilidad y algunos de los FCs presentes en el PRP
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intervienen en las rutas apoptoticas disminuyendo su activacion y por tanto mejorando la

supervivencia espermatica [14].

Avances recientes han mostrado que estos FCS son esenciales para que el PRP pueda
ejercer su accion, como es en el caso de la disfuncion eréctil, ya que contribuyen en el
desarrollo, mantenimiento y regeneracion del sistema nervioso. Gracias a ellos el PRP es
capaz de regenerar los axones que son dafiados durante la prostatectomia y asi poder
recuperar la disfuncion eréctil, lo que coincide con los resultados obtenidos por Ding et
al (2009) y Wu et al (2012) en ratones, en estos estudios el tratamiento con PRP mejoraba
la recuperacion de la funcion eréctil y reducia la apoptosis de los axones. Los resultados
de estas investigaciones, a pesar de ser escasas, indican el potencial del PRP en la
reparacion del nervio cavernoso y en la recuperacion de la funcion fértil [11,12]. Por
tanto, el estudio de la aplicacion del PRP en pacientes que han de someterse a ciertas
cirugias en las que estos nervios pueden dafiarse y como consecuencia padecer disfuncion

eréctil seria de gran interés.

La gran cantidad de factores de crecimiento que contiene el PRP, los cuales son capaces
de regular la division de células germinales en su proliferacion y diferenciacion, de
inducir el progreso de la espermatogénesis y de prevenir la apoptosis celular, se ha visto
que favorecen la proliferacion y viabilidad de células madres espermatogoniales en
cultivo, aumenta el nimero de células del linaje espermatico en ratones a los que se les
ha inducido infertilidad e incluso mejora la recuperacion de células espermaticas y las
tasas de implantacion y de recién nacido vivo en varones con azoospermia no obstructiva
[13,14,20]. Los resultados de estos estudios son alentadores para pacientes con cancer
prepuberal que quieren preservar su fertilidad antes de someterse a un tratamiento
citotoxico y para hombres con azoospermia no obstructiva en los cuales la inyeccion de

PRP podria mejorar sus resultados reproductivos.

A pesar de los resultados prometedores sobre el uso del PRP para el tratamiento del factor
masculino, debe tenerse en cuenta que algunos trabajos difieren en el método de
activacion de plaquetas utilizado y esto podria cambiar la cinética de liberacion de los
FCs del PRP, haciendo que los resultados varien y que sean menos comparables entre si.
A su vez, el origen del PRP puede ser tanto autélogo como no autélogo y el protocolo de
obtencion de una o dos centrifugaciones; lo cual contribuye a que se encuentren resultados
inconsistentes entre pacientes y ensayos [10]. Por ello, los estudios clinicos acerca del
uso del PRP no son muchas veces comparables ni reproducibles, puesto que la mayoria
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no especifica los métodos de preparacion utilizados y porque contintia abierto el debate
acerca del volumen ideal de PRP a administrar, la frecuencia de aplicacion y el sitio de

administracion.

Dado que no hay una regulacion clara acerca de la formulaciéon y composiciéon mas
adecuadas para el uso del PRP, ni tampoco un consenso a la hora de prepararlo, las
composiciones finales del PRP variaran mucho en plaquetas, células blancas sanguineas,
RBCs y FCs [3]. Hay ciertos componentes del PRP que en estudios in vitro han mostrado
que pueden llegar a ser contraproducentes, como puede ser una alta concentracién de
elementos de serie blanca que llevan a la formacion de un ambiente inflamatorio. Ademas,
si durante la preparacion del PRP no se centrifuga lo suficiente este puede contener
hematies los cuales, durante la fase de estrés oxidativo, pueden generar radicales libres a
partir de su grupo hemo y generar dafio celular, por lo que seria de gran importancia evitar
o reducir la presencia de estos componentes en las formulaciones de PRP. Esta es la mayor
complicacidn en su preparacion, puesto que la sangre estd compuesta en un 95% de estas
células rojas y solo en un 6% de plaquetas, por lo que es complicado lograr revertir este
porcentaje [2]. No solo los eritrocitos pueden suponer una complicacion en la preparacion
del PRP, se ha visto en algunos estudios que concentraciones altas de FCs plaquetarios
pueden tener efectos contrarios a los deseados y esto puede ser debido a que la cantidad
de receptores en la membrana celular es limitada y cuando los niveles de FCs son muy
altos en comparacion con el nimero de receptores afecta negativamente a la funcion

celular [3].

Por ello, seria muy beneficioso que se utilizara un protocolo estandarizado de preparacion
del PRP para poder reproducir resultados y que estos sean consistentes [4]. Ademas, los
estudios futuros deberian detallar el volumen de PRP obtenido, la dosis de plaquetas, la
composicion de la sangre y del preparado y el nimero de aplicaciones/dosis de PRP
aplicadas [3]. Teniendo esto en cuenta, cada laboratorio podria crear su propio estdndar
para la preparacion del PRP, lo cual seria mas eficiente a nivel de costes puesto que

evitaria la compra de kits comerciales y facilitaria su adaptacion al entorno clinico.

Hay que tener en consideracion que muchos de los estudios del posible uso del PRP para
el tratamiento del factor masculino han sido realizados in vitro o en animales, por tanto,
sus recomendaciones acerca de la obtencion y aplicacion del PRP pueden diferir en los
resultados clinicos obtenidos en estudios en humanos. Hasta que haya consenso en la
estandarizaciéon de la formulacion y preparacion del PRP este deberia elaborarse
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siguiendo una misma receta clinica. Sin embargo, las tecnologias para producir PRP de
uso clinico siguen avanzando y los datos cientificos disponibles indican la necesidad de
diferentes formulaciones de PRP para tratar diferentes patologias bajo condiciones
especificas [3]. Los estudios coinciden en que cada especialista deberia adaptar y
optimizar el protocolo mas adecuado para cada caso hasta que haya un protocolo
unificado, el cual favoreceria el analisis y la comparacion de los resultados entre estudios,
ademas de eliminar la variabilidad en cuanto a la efectividad del PRP y en cuanto a la

concentracion mas adecuada de este [5].

En cuanto a la informacion disponible acerca de la seguridad del PRP, los datos
disponibles muestran ausencia de reacciones adversas en el tratamiento con este
preparado, sin embargo, estos estudios estan limitados por su pequefio tamafio muestral
[5]. Ademas, aunque estos estudios muestren una teorica inocuidad del PRP, su uso
mediante inyeccion tiene ciertas contraindicaciones en pacientes con: infeccion activa,
uso de anticoagulantes y antiagregantes plaquetarios, discrasias sanguineas y toma de
inmunosupresores sistémicos [2]. Esto es debido a que algunas medicaciones como los
farmacos antiinflamatorios no esteroideos afectan a la liberacion de FCs por parte de las
plaquetas, debido a que actiian inhibiendo la activacién plaquetaria. No hay consenso
acerca del mejor momento para la preparacion de PRP y su administracion en pacientes

bajo esta medicacion [3].

La falta de estandarizacion en la preparacion del PRP, junto a que la literatura para su
empleo en el factor masculino es limitada y que los ensayos cuentan con un numero
reducido de sujetos, hacen que el uso del PRP para el tratamiento de la infertilidad
masculina deba considerarse atin experimental. Aunque los resultados muestran datos
utiles y pruebas convincentes para la aplicacion de PRP en el tratamiento de ciertos casos
de factor masculino, deberian hacerse estudios clinicos futuros para entender los
mecanismos del PRP que afectan a estos resultados, deberian ser estudios prospectivos
aleatorios con mayor nimero de muestras y en los que se contralara y documentara toda
la preparativa del PRP para que puedan ser reproducibles. Seria a su vez necesario una
mayor investigacion acerca del mecanismo de accion del PRP para llegar a comprender a
fondo esta nueva terapia y poder interpretar los datos obtenidos en cada estudio. Esto
ayudaria a los profesionales a la hora de elegir un sistema para las necesidades concretas

de su paciente.
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6. CONCLUSIONES

La elaboracion de este trabajo ha permitido valorar el potencial del PRP como posible
opcion terapéutica en ciertos casos de infertilidad masculina, como en la criopreservacion
espermatica, el estrés oxidativo, la disfuncién eréctil, el cultivo de células madre

espermatogoniales y la azoospermia no obstructiva.

Los resultados encontrados en la literatura respaldan la idea de que podria ser una terapia
prometedora para enfocar el factor masculino. Los estudios sobre el empleo del PRP sobre
espermatozoides muestran una mejora en la calidad espermatica, incluidas motilidad,
viabilidad, integridad de membrana y de DNA; esto sugiere un potencial beneficio clinico
en los resultados clinicos. Los trabajos en animales han mostrado incluso un aumento en
tasas de fecundacion empleando el PRP en la criopreservacion espermatica, por lo que en
futuro seria de interés comprobar si estas mejoras se producen también en humanos. Lo
mismo ocurre en los casos de disfuncion eréctil, donde en animales se produce una mejora

significativa al usar el PRP para tratar esta incapacidad.

En el caso de las c€lulas madre espermatogoniales y el uso del PRP para su cultivo, los
estudios muestran que seria beneficioso en pacientes con cancer prepuberal que optan por
el cultivo de estas células para preservar su fertilidad antes de un tratamiento de
quimioterapia y en ciertos casos de azoospermia no obstructiva. Si se confirma su eficacia
a través de estudios rigurosos, el PRP podria convertirse en una opcion terapéutica valiosa
y complementaria para abordar la infertilidad masculina en estos casos. Sin embargo, se
requieren investigaciones adicionales para comprender mejor los mecanismos
subyacentes, optimizar las dosis y protocolos de tratamiento, y evaluar los resultados a

largo plazo.

Estos resultados son coherentes con investigaciones previas que sugieren que los factores
de crecimiento presentes en el PRP podrian promover la proliferacion y diferenciacion
celular, y podrian estar involucrados en procesos de reparacion y regeneracion. En el
contexto del factor masculino, estas mejoras podrian tener importantes implicaciones
clinicas y aumentar las probabilidades de éxito en los tratamientos de reproduccion

asistida.

Cabe resaltar que, a pesar de que los prometedores resultados, existen ciertas limitaciones

en estos estudios. Las muestras de participantes son relativamente pequefias y los
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protocolos de obtencion del PRP en cada estudio son diversos y en muchos casos no se
encuentran descritos, por lo que dificulta la comparacion de resultados y hace que no sean
reproducibles. Por lo que se recomienda realizar estudios con muestras mas grandes y
protocolos de obtencion estandarizados y mas detallados y asi poder confirmar la eficacia

y fiabilidad de los efectos observados.

El PRP al ser un producto biologico de bajo coste y de facil obtencion y aplicacion, seria
una opcion terapéutica prometedora para ciertas etiologias de factor masculino, por lo que
deberia ser considerado un tratamiento prometedor del cual deberian estudiarse sus
efectos bioldgicos en el esperma y en consecuencia en las tasas de éxito en los

tratamientos de reproduccion.
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