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RESUMEN

Introduccion: La espermatogénesis es regulada por vias neuroendocrinas y neurales, algunas fibras nerviosas que
recibe el testiculo son sensoriales y sensibles a la capsaicina (un compuesto del chile habanero). En paises de
Latinoamérica es muy comun el consumo de aji o chile. Sin embargo se desconoce los efectos que podria tener sobre
|a fertilidad.

Objetivo: Evaluarlos efectos del consumo de 3 mg o 300 mg de chile habanero (Capsicum chinense) sobre la calidad
espermatica en estudiantes universitarios.

Metodologia: En el estudio participaron 30 voluntarios universitarios en un rango de edad entre 18-27 afios distribuidos
equitativamente en 3 grupos, a un grupo se le administré durante 5 dias a la semana por 12 semanas por via oral 3
mg de chile habanero o bien a otro grupo se les administré6 300 mg, el grupo control estuvo conformado por
universitarios que no consumen picante. Se realizaron dos analisis de la calidad espermatica, uno antes de iniciar el
estudio (dia cero) y otro al finalizar (dia 90).

Resultados: Nuestros resultados mostraron que el consumo de 3mg o 300 mg de chile habanero provocaron una
disminucion significativa del tiempo de licuefaccion. Los estudiantes que consumieron 300 mg de chile habanero
presentaron disminucion significativa del porcentaje de viabilidad de los espermatozoides.

Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que en el humano el consumo de 300 mg de chile durante 12 semanas
activa mecanismos neuroendocrinos y posiblemente celulares que provocan una disminucion de la viabilidad de los
espermatozoides.
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ABSTRACT

Introduction: Spermatogenesis is regulated by neuroendocrine and neural pathways, some nerve fibers that receive
sensory and testis are sensitive to capsaicin (a compound of habanero chili). In Latin America the consumption of chili
pepper is very common. However the effects it might have on fertility is unknown.

Objective: We used two different doses of habanero chili pepper (Capsicum chinense) on college students to analyze
its effect on sperm quality.

Methodology: The study involved 30 college volunteers ranging in age from 18 to 27 years evenly divided into 3 groups,
one group was administered habanero chili for 5 days a week for 12 weeks 3 mg orally another group was administered
300 mg of habanero chili, the control group consisted of university students who do not eat spicy food. Two analyses
of sperm quality, one before starting the study (day zero) and another at the end of the study (day 90) were performed.
Results: Our results showed that consumption of 3 mg or 300 mg of habanero caused a significant decrease in
liquefaction time. Students who consumed 300 mg of habanero showed a significant decrease in the percentage of
sperm viability.

Conclusions: Our results suggest that the human consumption of 300 mg of chili for 12 weeks and possibly active cell
neuroendocrine mechanisms cause a decrease in sperm viability.
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INTRODUCCION

En la mayoria de los mamiferos la reproduccion de los machos depende fundamentalmente del proceso de
espermatogénesis. Tradicionalmente este proceso es regulado por mecanismos neuroendocrinos del eje hipotalamo-
hipdfisis- testiculos, sin embargo existeuna via directa adicional: la neural que involucra tanto fibras nerviosas eferentes
como aferentes que ingresan al testiculo por medio de los nervios espermaticos’ 234

La via aferente en el testiculo esta formada por fibras sensoriales que transmiten informacién de estimulos nociceptivos
de la periferia hacia el sistema nervioso central. Estas fibras envian mensajes a través de la liberacion de diferentes
neurotransmisores como el glutamato, la sustancia P (SP) y el péptido relacionado con el gen de la calcitonina
(CGRP)1,

En las terminales de las fibras nociceptivas se encuentra el receptor vanilloide de potencial transitorio tipo 1 (TRPV1)
que participa en la transduccion de los estimulos nocivos. La activacion de TRPV1 aumenta el calcio intracelular,
provocando la liberacién de neurotransmisores como SP y CGRP. Este receptor puede ser activado por la capsaicina
(un componente del chile habanero)®. En la rata neonata la administracion de una alta dosis de capsaicina provoca la
destruccion irreversible de las fibras sensoriales a través de la activacién del TRPV17:89, Existen estudios que muestran
que la denervacién sensorial compromete la fertilidad en tanto en la rata hembra como en el macho 710,

Esta regulacion neural de la espermatogénesis ha sido poco estudiada en comparacidn con la via hormonal, sin
embargo durante los Ultimos afios las evidencias sobre la importancia que tiene en el tracto reproductor y la
espermatogénesis ha ido en aumento. El grupo de Mizrak' demostré en cultivos de espermatogonias que la adicion
al medio de dosis crecientes de capsaicina provoca apoptosis celular después de 24 horas de la administracion y que
este efecto aumentaba si la exposicion al farmaco se prolonga hasta 48 horas. Otros estudios in vitro han mostrado
en diferentes especies de mamiferos como en el humano, el toro, el jabali y el raton la capacitacion de espermatozoides
a través de la activacion de los receptores TRPV1. Este receptor parece jugar un papel importante en la estabilizacion
de las membranas plasmaticas, previniendo la reaccidn acrosémica espontanea’213.14,

Estudios in vivo muestran que en el ratén macho adulto la administracién de capsaicina no modifica el peso testicular,
ni su histologia, ni tampoco el nimero total de espermatozoides’s. Sin embargo, en nuestro laboratorio previamente
mostramos que en la rata macho recién nacida la administracién de capsaicina provoca en la etapa adulta una
disminucidn significativa en la respuesta testicular, es decir una disminucion del nimero total de espermatozoides,
disminucién de la viabilidad y la motilidad progresiva rapida. Ademas el andlisis histoldgico reveld que los testiculos
derechos desnervados presentaron una disminucion del area del epitelio germinal y un aumento del area del lumen en
comparacion a los testiculos izquierdos. Estos datos sugieren que la inervacidn sensorial que reciben los testiculos es
diferente y que participa en los mecanismos que controlan la espermatogénesis’.

Es probable que estas diferencias entre los estudios citados anteriormente, estén relacionadas con la dosis utilizada
de capsaicina y la edad. Por lo que planteamos como hipotesis que el consumo de dosis pequefias de chile habanero
y por tanto de capsaicina, tendra un efecto estimulatorio en la calidad espermatica mientras que a altas dosis provocara
una disminucion de la calidad espermatica. Por lo que el objetivo de nuestro estudio fue analizar los efectos del
consumo de 3 mg o 300 mg de chile habanero (Capsicum chinense) sobre la calidad espermética en estudiantes
universitarios.



MATERIAL Y METODO

El estudio se realizd en las instalaciones de la Escuela de Biologia de la BUAP. En el estudio participaron de manera
voluntaria 30 hombres universitarios que se encontraban en un rango de edad entre 18-27 afios. Todos estuvieron
informados en qué consistia su participacion en el estudio y firmaron una carta de ingreso al estudio asi como una
carta de confidencialidad de identidad y de los resultados. Los participantes se agruparon en 3 grupos integrados por
10 personas cada uno, dos para tratamientos (que estén acostumbrados a consumir picante) y uno para el grupo
control (que no consumen picante).

Como tratamiento se administré una dosis de habanero (Capsicum chinense) de la variedad naranja, durante 5 dias a
la semana por 3 meses. Las dosis de habanero fueron de 3 mg (Grupo 3 mg) a otro grupo de participantes que estaban
acostumbrados a consumir mucho picante se les administré 300 mg de chile habanero (Grupo 300 mg). Como Grupo
control se utilizaron jévenes que habitualmente no consumen picante. Se realizaron dos analisis de la calidad
espermatica en cada uno de los 30 participantes en el estudio, un andlisis antes de iniciar el tratamiento (dia cero) y el
otro después de 3 meses de tratamiento (dia 90). La muestra de eyaculado se obtuvo por masturbacion y a los
donadores se les solicitd un tiempo de abstinencia de 5 dias.

El analisis de la calidad espermatica de las muestras se realiz6 tomando como referencia los parametros
proporcionados por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) 2010, que se divide en analisis macroscopico
(licuefaccion, pH, viscosidad, volumen y aspecto) y analisis microscopico (motilidad, viabilidad, morfologia,
aglutinacion, agregacion y concentracion de espermatozoides).Los pardmetros macroscpicos como aspecto y
volumen se registraron a los pocos minutos de haberse obtenido la muestra. Mientras que el pH y la viscosidad se
tomaron después de haberse licuado la muestra.

El analisis microscopico se inicié una vez licuada la muestra y se realizé de la siguiente manera: para la motilidad se
tomaran 10 pl del eyaculado y se observaron al microscopio. Se contd un total de 200 espermatozoides los cuales
fueron clasificados con motilidad progresiva rapida, con motilidad in situ o inmdviles. Para la viabilidad se realizd una
preparacion de 10 pl de Eosina-Nigrosina 10 pl de muestra del eyaculado de los cuales se tomaran 10 pl del preparado
para observarse al microscopio. Se contaron de nueva cuenta 200 espermatozoides y se agruparon como
espermatozoides vivos y muertos, con base a la penetracion o no del colorante. La morfologia se observé tomando
como referencias de normalidad otorgadas por el manual de la OMS. Se contaron y se obtuvieron los porcentajes
totales de aquellos espermatozoides que se consideraron normales.

Para la aglutinacion y agregacion se colocaron 20 ul de eyaculado en el portaobjetos y se observé al microscopio. Se
contaron y obtuvieron los porcentajes de las aglutinaciones y agregaciones presentes en 100 campos, tomando como
aglutinacion aquellas agrupaciones que solo contengan espermatozoides y como agregaciones aquellas agrupaciones
de espermatozoides con algun otro tipo celular. Para la concentracion espermatica, se cuantificd con la ayuda de una
camara de Neubauer y se calcularon el niumero total de espermatozoides por mly por eyaculado.

Una vez iniciado el tratamiento se realizaron encuestas a los participantes para ampliar la informacion sobre los habitos
alimenticios y algunos otros factores que podrian estar influenciando en los resultados obtenidos en los anélisis.

Por ultimo los datos de motilidad, viabilidad, morfologia, aglutinacién, agregacion y concentracion de espermatozoides
fueron expresados en medias y se utilizd la prueba de Kruskal Wallis. Para analizar si hubo diferencias antes y
después de la aplicacion del tratamiento (0 dias y 90 dias) se utiliz6 la prueba de Wilcoxon. El valor de significancia
utilizado fue de p<0.05.



RESULTADOS

Los resultados del analisis macroscopico tanto para el volumen, la licuefaccion, el pH, la viscosidad y el aspecto se
observaron dentro de los rangos normales establecidos por la OMS. No hubo diferencias estadisticamente
significativas entre los 3 grupos. Sin embargo se observé una tendencia a disminuir el tiempo de licuefaccién en los
grupos tratados con 3 mg y 300 mg de habanero, que fue estadisticamente significativo cuando se compararon las
medianas antes y después de los 90 dias de tratamiento (Tabla 1).

Tabla 1. Efectos del consumo de chile habanero sobre la calidad espermatica de universitarios.

Parametros Control 3mg de habanero 300 mg de habanero Valor de referencia
Volumen {ml)
0 dias 2742 0.28 2.7+ 0.36 3.5£0.49 »1.5
90 dias 2.51x 0.46 2.7+ 0.28 3.1z 0.41 »1.5
Licuefaccién (minutos)
0 dias 9.4+1 0.27 14+ 3.1 17531 15-60
90 dias 12,7+ 3.01 6.3+ 059~ 10.9+191~* 15-60
pH
0 dias 7.2+ 0.11 7.3+ 0.13 7.520.16 7.2-8
90 dias 7.4+ 0.11 752011 7.6£0.12 7.2-8
Viscosidad Normal 30% Mormal 50% Normal 30%
0 dias Aumentada 60% Aumentada 30% Aumentada 40%
90 dias Normal 40% Mormal 70% Normal 60%

Aumentada 60% Aumentada 30% Aumentada 40%
Aspecto
0 dias Marmal Normal Normal
90 dias Marmal Normal Normal

Los resultados del anélisis microscopico se encontraron dentro de los rangos normales segun lo establecido por la
OMS. La concentracién total, la concentracion por ml, la motilidad A+B, la motilidad progresiva, la morfologia y la
aglutinacion, no mostraron diferencias estadisticamente significativas cuando se compararon antes y después de los
90 dias de tratamiento con 3 mg y 300 mg de chile habanero. De igual manera no se mostraron diferencias
estadisticamente significativas en los parametros anteriormente mencionados cuando se hicieron comparaciones entre
los tres grupos con la prueba de Kruskal Wallis. Sin embargo el porcentaje de agregaciéon mostré una tendencia a
disminuir después de los 90 dias en el grupo control y fue estadisticamente significativa con la prueba de Wilcoxon
con un valor de p <0.05 (Fig. 1).



Figura 1. Efectos del consumo de chile habanero sobre la agregacidn espermatica.
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porcentaje de
viabilidad de los espermatozoides mostr6 una disminucién significativa después de 90 dias de tratamiento con 300mg
de chile habanero (Fig. 2).
Figura 2. Efectos del consumo de chile habanero sobre la viabilidad espermatica.
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Sin embargo en la prueba de Kruskal Wallis cuando se hicieron comparaciones entre los 3 grupos no hubo diferencias
estadisticamente significativas.



DISCUSION

La fertilidad en hombres depende del buen funcionamiento del proceso de espermatogénesis, el cual esta regulado
tanto por informacién proveniente del eje neuroenddcrino hipotalamo-hipéfisis- testiculos como informacion neural. Sin
embargo, también puede ser alterada por multiples factores, tales como la temperatura, la altitud, el consumo de
alcohol, tabaco, narcoticos, la exposicidn a sustancias toxicas, entre otros!7.18.19.20,

En el grupo control observamos una disminucion significativa del porcentaje de agregacion. Lo que nos podria estar
indicando que algun otro factor (no controlado en el trabajo) diferente a la capsaicina, esta afectando la calidad
espermatica y que el consumo de habanero esta alterando el efecto de esta variable, como se observé en los grupos
tratados con habanero donde no hubo diferencias significativas. Es probable que los resultados significativos de la
agregacion que se obtuvieron en el grupo control se deban al calor y el consumo de tabaco, ya que se ha reportado
que estos factores estan relacionados con el aumento de estrés oxidativo, o cual estaria promoviendo la unién de los
espermatozoides con otros tipos celulares?22, Sin embargo esta adherencia de los espermatozoides a células no
espermaticas que son caracteristicas de la agregacion espermatica, se consideran como no especificas, por lo que
algunos autores consideran que este parametro no podria tener alguna significancia clinica a diferencia de la
aglutinacion donde las adherencias son entre espermatozoides y podria estar indicando la presencia de anticuerpos
antiespermatozoides o la presencia de clusterina en respuesta a estrés oxidativo 224, Se sabe que el chile habanero
contiene capsaicinoides que poseen propiedades antioxidantes 25. En apoyo a lo anterior, datos no presentados en
este trabajo, donde se eliminaron los resultados obtenidos de aquellos pacientes que mencionaban consumir tabaco,
y que se sometieron a las pruebas de Wilcoxon y Kruskal Wallis, no se encontraron diferencias significativas en los
parametros de agregacion en el grupo control y licuefaccién en los dos grupos con tratamiento de 3 mg y 300 mg de
chile habanero.

El consumo de 3mg o de 300mg de chile habanero después de 90 dias produjo una disminucion en el tiempo de la
licuefaccion seminal. Son varias las enzimas que se encargan de realizar la degradacion proteolitica del coagulo
seminal, entre las principales se encuentra la fibronolisina y varios miembros de peptidasas relacionadas con calicreina
(KLKs) incluido el antigeno prostatico especifico (PSA), estas proteinas son secretadas por las glandulas sexuales
accesorias, incluidas las vesiculas seminales y la prostata. La actividad del PSA se dirige principalmente hacia las
proteinas principales del coagulo, semenogelina | y Il y la fibronectina lo que da lugar a la licuefaccion del semeny a
la liberacion de los espermatozoides con una movilidad progresivamente mayor. Es probable que la disminucién del
porcentaje de licuefaccion en los grupos con tratamiento de chile habanero esté relacionada con una estimulacion en
la produccion de enzimas de las glandulas accesorias, principalmente de la prostata. Dicha estimulacion podria ser
mediada a través del receptor TRPV1 y/o fibras sensoriales sensibles a la capsaicina. Se ha mostrado que en la rata
desnervada con capsaicina al nacimiento presenta a los 90 dias una disminucion significativa del peso de la préstata'e.

En nuestro estudio mostramos que el consumo de chile habanero en una dosis de 3 mg 6 300 mg 5 dias a la semana
durante 3 meses no afecta significativamente la calidad espermatica, sin embargo en el grupo que consumié 300 mg
de chile habanero se observo al finalizar el tratamiento una disminucion significativa de la viabilidad. Estos resultados
apoyan el trabajo reportado de Hernandez'® quién mostr6 que en la rata recién nacida la administracién de capsaicina
provoca una disminucién del nimero de espermatozoides vivos. Es probable que el consumo de elevadas cantidades
de chile habanero pueda disminuir significativamente el numero de células germinales asi como su viabilidad. En
cambio un consumo muy moderado, ocasional de chile habanero pueda estimular la espermatogénesis v la viabilidad
de los espermatozoides. En apoyo a lo anterior, se ha mostrado que la adicion de 150 a 250 uM de capsaicina al
cultivo de espermatogonias de rata provoca un incremento de la apoptosis'!. Por el contrario, en el ratén la falta del
TRPV1 en las células germinales provoca una mayor vulnerabilidad de éstas ante el estrés térmico?’. En el grupo con
administracion de 3 mg de chile habanero no se observaron diferencias estadisticamente significativas en la viabilidad
y la motilidad de los espermatozoides, sin embargo proponemos que si se utiliza una dosis todavia ain mas baja
podria tener efectos estimulatorios ya que estudios in vitro han mostrado que en el espermatozoide del jabali la
capsaicina induce cambios en la remodelacion del citoesqueleto y la arquitectura de la membrana, que favorecen su
capacitacion? como ya ha sido mostrado en varios trabajos de espermatozoides de mamiferos 121314,



Es posible que bajas dosis de capsaicina, a través de la activacién del TRPV1, active mecanismos protectores en las
espermatogonias y facilite la capacitacion del espermatozoide. Nuestros resultados nos permiten sugerir que el
consumo de picante activa mecanismos neuroendocrinos y celulares mediados por el receptor TRPV1 que participan
en la regulacion de la espermatogénesis. Es necesario realizar mas estudios para poder dilucidar los mecanismos que
controlan la espermatogénesis a través de la activacion del TRPV1.
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