ESARROLLO

DE METODOS INMUNOLOGICOS
PARA REGULAR LA FECUNDIDAD!

INTRODUCCION

El empleo de métodos in-
munoldgicos para regular la fecundidad
puede representar un gran beneficio para
la humanidad. Las vacunas para el con-
trol de la natalidad no solo ampliarin las
posibilidades de eleccién entre los méto-
dos al alcance de ambos sexos, sino que
ofrecerin ventajas especificas. En primer
término, es muy probable que se puedan
obtener vacunas que no alteren el ciclo
menstrual ni causen los efectos secunda-
rios asociados con los contraceptivos hot-
monales. Ademds, el aprecio general del
concepro de inmunizacién conttibuitia a
que el piblico aceptara de buen grado las
vacunas reguladoras de la fecundidad.
Por idltimo, la prestacion del servicio
ofrecetia mayores ventajas ya que las va-
cunas permitirian regular la fecundidad
por un tiempo prolongado y podrian ser
administradas por paramédicos o pet-
sonal no profesional e integrarse tanto en

! Adaptacién de la versién original en inglés publicada
en el Bulletin of the World Health Organization Vol.
65, No. 6, 1987, con el titulo *'Development of immu-
nological methods of fertility regulation”.
© Otrganizacién Mundial de la Salud, 1987.

? Agencia de los Estados Unidos de América para el De-
sarrollo Internacional (AID), Oficina de Poblacién, Di-
visién de Investigaciones. Direccién postal: Agency for
International Development, ST/POP/R, Washington,
DC 20523, EUA. Las opiniones exptresadas en este at-
ticulo no representan necesariamente las de la AID.
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los servicios de planificacién familiar
como en otros programas de atencién de
la salud.

Las vacunas reguladoras de la
fecundidad difieren fundamentalmente
de las vacunas que desde hace tiempo se
emplean para el control de las enferme-
dades infecciosas. Estas dltimas tienen la
ventaja de ser dirigidas contra agentes
patdgenos extraiios y, por lo tanto, muy
inmunégenos. Una vacuna contra la fe-
cundidad no solo debe ser capaz de inhi-
bir en forma inocua y eficaz una sustan-
cia propia del organismo humano que,
de algin modo, debe transformarse en
antigénica, sino que ademis debe produ-
cir y mantener una inmunidad efectiva
en por lo menos 95% de la poblacién va-
cunada, nivel de proteccién rara vez lo-
grado aun con las vacunas antibacte-
rianas y antiviricas mis eficaces. Sin
embargo, si bien estos obsticulos pare-
cfan insuperables hace solo unos cuantos
afios, adelantos recientes en biotecno-
logia —particularmente en los campos
de la biologia molecular, ingenieria
genética y produccién de anticuerpos
monoclonales— sitian a las vacunas
contra la fecundidad en el 4mbito de lo

factible.
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En sintesis, una vacuna acep-
table para el control de la natalidad hu-
mana debe satisfacer los siguientes cri-
terios:

0 El antigeno debe ser exclusivo
del componente de la reproduccién que
se elija como objetivo.

U El antigeno debe tener una
funcién relacionada con la fecundidad
que pueda ser bloqueada por anticuer-
pos, o que sea sensible a la inmunidad
mediada por células. Otra posibilidad es
que la funcién se localice en una célula
susceptible de lisis por el complemento.

O Es preciso alcanzar un grado
aceptable de eficacia (=95%) con solo
una o dos inyecciones para la inmuniza-
cién primaria, seguidas de dosis de re-
fuerzo a intervalos no menores de 6 a 12
meses.

[J  Lavacuna debe ensayarse muy
bien en animales, para garantizar la ino-
cuidad de su uso prolongado.

Ademis, para que la vacuna
tenga amplia aceptacién, sus efectos de-
ben ser reversibles; es decir no debe in-
tetferir en la planificacién de futuros em-
barazos.

En el caso de que llegara a
identificarse un antigeno adecuado, un
obstaculo importante para la elaboracién
de la vacuna seri la falta de modelos ani-
males apropiados para evaluar su eficacia
e inocuidad (7). La inmunocontracep-
cién es algo totalmente nuevo; hasta
ahora, ningiin método para regular la fe-
cundidad se ha basado en principios in-
munoldgicos ni se ha elaborado ninguna
vacuna destinada a inhibir una secrecién
o componente ‘“propio’’. Antes de que
se pueda considerar el empleo extenso de
una vacuna reguladora de la fecundidad,
ya sea para hombres o mujeres, es preciso

encontrar modelos animales en los que
puedan llevarse a cabo pruebas minu-
ciosas sobre la toxicidad, teratogenici-
dad, eficacia, duracién y caricter rever-
sible de la inmunidad y especificidad
para el objetivo enfocado (7).

ANTIGENOS

POTENCIALES

El sistema reproductor de los
mamiferos es, en teoria, susceptible de
intervencién inmunitaria en NUMErosos
puntos. Entre esos posibles objetivos se
encuentran muchas hormonas de la re-
produccién asi como varios antigenos
que podrian aislarse del 6vulo, el esper-
matozoide y los tejidos embrionario y
fetal.

Gonadotropina coridonica humana

Hasta el momento, las investi-
gaciones mis avanzadas en el desarrollo
de una vacuna se han centrado princi-
palmente en la gonadotropina coriénica
humana (hCG). Esta hormona, produ-
cida por el embridn, es esencial para con-
servar el embarazo durante su primera
etapa. La hCG es una glucoproteina con
una masa molecular relativa de aproxi-
madamente 38 000 y un contenido de
cartbohidratos de 30%. La molécula
de hCG esti formada por dos cadenas
denominadas alfa y beta, cuya estructura
se ha determinado. La cadena alfa de la
hCG es similar a la cadena alfa de las hot-
monas hipofisarias que regulan las fun-
ciones ovaricas y testiculares. No obs-
tante, parte de la cadena beta de la hCG
es exclusiva de esta hormona y en ello se
ha basado el intento de elaborar una va-
cuna para las mujeres. Se estin investi-
gando dos métodos biasicos. El Programa
Especial de Investigaciones, Desarrollo y
Formaci6n de Investigadores sobre la Re-
produccién Humana de la Organizacién



Mundial de la Salud (OMS), mediante su
Grupo de Trabajo sobte Vacunas para la
Regulacién de la Fecundidad (HRP), ha
prestado apoyo a las investigaciones so-
bre una vacuna sintética dirigida contra
los dltimos 37 aminodcidos del extremo
C de la cadena beta de la molécula de
hCG (2-4), que es la porcion exclusiva
de la hormona. Actualmente se estd
llevando a cabo en el Centro Médico
Flinders, en Australia, con el apoyo de la
OMS, la primera fase de la prueba con
seres humanos (fase I: inocuidad, dosis y
respuesta inmunitaria) (3) (P. D. Griffin,
comunicacién personal). Los resultados
preliminares indican que se han produ-
cido concentraciones de anticuerpos va-
rias veces mis elevadas que las que se ha-
bian estimado necesarias para lograr
eficacia, con efectos secundarios escasos o
nulos. Se proyecta pasar a la fase II de las
pruebas clinicas a comienzos de 1989.

El Instituto Nacional de In-
munologia de Nueva Delhi y el Consejo
de Poblacién de Nueva Yotk estin inves-
tigando otro método que consiste en ela-
borar una vacuna contra toda la cadena
beta de la molécula de hCG (5, 6). En
cinco centros de la India se estin efec-
tuando pruebas clinicas de la fase I con
tres preparaciones diferentes de la cadena
beta de la hCG (7); pruebas similares de
la fase I comenzarin en breve en Finlan-
dia y Suecia, con el apoyo del Consejo de
Poblacién. Eminentes cientificos del Ins-
tituto Nacional de Inmunologia y del
Consejo de Poblacién participan en las
reuniones del Comité Directivo del
Grupo de Trabajo de la OMS, con el pro-
posito de afianzar la coordinacién in-
terinstitucional de investigacién en este
campo.

En ambos procedimientos, un
aspecto importante del desarrollo de la
vacuna anti-hCG es el empleo de una
proteina portadora. Esta puede ser, por
ejemplo, el toxoide tetdnico o diftérico, o
la cadena beta de la toxina del colera, y

cumple dos funciones: aumentar la in-
munogenicidad del antigeno de la hCG
y, al mismo tiempo, conferir inmunopro-
filaxis contra una de las enfermedades de
importancia ctitica para la salud piblica,
especialmente en los paises menos desa-
rrollados.

Hormonas de Ia reproducciéon

El Consejo de Poblacion ha
estudiado extensamente en primates
hembras un prototipo de vacuna que uti-
liza la subunidad beta de la hormona lu-
teinizante de ovino (oLH-8), emul-
sionada con el adyuvante completo de
Freund. En este modelo heterdlogo
de inmunizacién no se ha observado
ningiin indicio de riesgo para la salud,
agudo o crénico, aunque la vacuna abre-
vid la duracién de la fase luteinica y dis-
minuyd las concentraciones de proges-
terona (8-10). En un inicio se manifestd
cierta preocupacioén por los posibles tras-
tornos inrmunitarios que podian resultar
de la reactividad cruzada entre los anti-
cuerpos circulantes y el tejido hipofisario,
y la enfermedad por depésito de comple-
jos inmunitarios. Estos problemas no se
manifestaron en el modelo; sin embargo,
para disipar esta preocupacién se
requieren mis estudios con modelos
homélogos y heterélogos de inmuniza-
cién. Aunque todavia no se ha precisado
del todo el mecanismo de accién de esta
vacuna, parece ser eficaz en los animales,
ya que las primates inmunizadas no
quedan prefiadas después del aparea-
miento (11). El Consejo de Poblacién ha
sido autorizado por la Administracién de
Alimentos y Medicamentos de los Esta-
dos Unidos de América para llevar a cabo
pruebas clinicas de la fase I, con el fin de
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comprobar la inmunogenicidad de esta
vacuna en la mujer. Ademais, dos de las
preparaciones de vacuna basadas en la ca-
dena beta de la hCG, actualmente so-
metidas a pruebas de la fase [ en la India,
incluyen antigenos de la oLH.

También se han considerado
para la elaboracién de vacunas la hor-
mona estimulante del foliculo (FSH) y la
hormona liberadora de gonadotropina
(GnRH). Una vacuna contra la GnRH
bloquearia la ovulacién en la mujer y la
espermatogénesis en el vardn (12). Sin
embargo, quiza tenga que complemen-
tarse con un tratamiento de reposicién de
estrogenos y progesterona en la mujer o
de andrégenos en el hombre. En cuanto
a la vacuna contra la FSH, el principio
fundamental se basa en el concepto cla-
sico segiin el cual la FSH sola regula la
espermatogénesis en el varén, en tanto
que la HL controla la funcién y la pro-
duccién de hormonas de las células de
Leydig. En consecuencia, la supresién o
inactivacion de la FSH provocaria azo-
ospermia e infecundidad sin afectar las
concentraciones de testosterona ni la li-
bido (13). Las investigaciones que se
llevan a cabo en monos (Macaca radizia)
en el Instituto de Ciencias de la India en
Bangalore contindan dando resultados
alentadores en estos aspectos (14). Sin
embargo, en el Instituto Max Planck de
Miinster, Repiiblica Federal de Alema-
nia, se han realizado experimentos simi-
lares en macacos rhesus y los animales
que habian sido infecundos durante va-
rios afios experimentaron una recupera-
cién cualitativa espontinea de la esper-
matogénesis, incluso en presencia de
titulos elevados de anticuerpos contra la
FSH (15, 16). Una posible explicacién de
este fendmeno es que la testosterona por
si sola puede reiniciar la espermatogéne-
sis en ausencia de la FSH. Antes de que
se puedan utilizar en todo su potencial
las vacunas de esta naturaleza, es necesa-
rio tener mis informacién bisica sobre la

funcién exacta de la FSH en la esperma-
togénesis humana y sobre los posibles
efectos inmunopatolégicos de los anti-
cuerpos contra la FSH y la GnRH.

En cuanto a las vacunas contra
las hormonas esteroides, no se ha con-
templado la funcién inmediata que po-
drian tener en la regulacién de la fecun-
didad humana. No obstante, es probable
que las investigaciones sobre esos
antigenos sean de inmenso valor en los
campos de la cria de ganado y de la medi-
cina veterinaria. Ademais, llenarian
muchas lagunas en el conocimiento de la
biologia de la reproduccion y de la in-
munologia bisica.

Antigenos del espermatozoide

La elaboracién de una vacuna
a partir de antigenos del espermatozoide
exigird una extensiva investigacion bi-
sica. La inhibicion de la fecundidad po-
dria producirse en varios momentos:
durante la produccién de espermato-
zoides en los testiculos, durante su ma-
duracién en el epididimo o durante su
interaccién con el Gvulo en el aparato re-
productor femenino. La inactivacién se-
lectiva de los componentes del esperma-
tozoide que efectivamente participan en
el proceso de fecundacién seria el mejor
método para obtener una vacuna en ver-
dad contraceptiva. Por ahora sigue plan-
teado el interrogante de si estas vacunas
de antigenos del espermatozoide setian
mds apropiadas para aplicarlas a la mujer
o al hombre. Sin embargo, como parece
mas probable que su empleo en la mujer
presente menos complicaciones y riesgos



potenciales,® el mejor método tal vez sea
la inmunizacién activa de la mujer, o una
aplicacién local pasiva como la adminis-
tracién vaginal de anticuerpos contra los
espermatozoides.

Se calcula que solo se ha iden-
tificado hasta ahora aproximadamente
1% de las proteinas del espermatozoide
(Bellve, A. R., comunicacién personal,
1984). Entre estas, muy pocas son pro-
teinas de superficie y no se sabe si todas
tienen el potencial de actuar como
antigenos contraceptivos. Los antigenos
que se han definido en el espermato-
zoide incluyen la LDH-Cy, la protamina,
la acrosina, la hialuronidasa y algunos
antigenos de la membrana plasmitica y
productos de diferenciacién. Ninguno de
ellos, con excepcién de la LDH-C,,
puede ser atacado con facilidad por los
anticuerpos porque no se expresan en la
superficie del espermatozoide. Por consi-
guiente, a menos que se puedan alcanzar
titulos elevados de la inmunoglobina del
aparato genital, estos antigenos no son
buenos candidatos para la elaboracién de
la vacuna.

El antigeno del espermato-
zoide mejor caracterizado es la LDH-C;,
una isoenzima de la deshidrogenasa lic-
tica que se encuentra solo en las células
germinales del macho. Aun cuando esta
enzima existe principalmente en forma
intracelular, los anticuerpos contra ella

3 Para reducir al minimo la posibilidad de efectos secun-
darios tales como enfermedades autoinmunitarias y por
depésito de complejos inmunitarios, lo mejor es in-
munizar al receptor con un antigeno completamente
extrafio; es decir, no enddgeno. Lz inmunizacién de la
mujer contra un antigeno del espermatozoide estarfa en
consonancia con ese principio general, mientras que la
inmunizacién del hombre contra sus propios esperma-
tozoides entrafiarfa mayor riesgo.

reaccionan con la superficie del esperma-
tozoide integro. Se han producido anti-
cuerpos contra la LDH-C, en diferentes
especies y la inmunizacién activa ha re-
ducido pero no bloqueado por completo
la fecundidad en ratones, conejos y man-
driles (17). Es probable que los anticuer-
pos inhiban la fecundidad al causar la
aglutinacion de espermatozoides. Se ha
determinado la estructura de la LDH-C,
y se ha comprobado que vacunas basadas
en fragmentos polipeptidicos de la mo-
lécula también inhiben la fecundidad.
Estudios recientes se han dirigido hacia la
obtencién de un péptido sintético que
produzca una respuesta inmunitaria a la
proteina natural (18). Otras investiga-
ciones pretenden estimular el sistema se-
cretor de IgG en los primates para ob-
tener titulos altos de anticuerpos en el
aparato genital.

Las técnicas de anticuerpos
monoclonales (MAb) han contribuido
enormemente a la identificacién de
nuevos antigenos especificos del esper-
matozoide. Se han preparado algunos
MAD dirigidos contra regiones especificas
del espermatozoide que se emplean para
identificar nuevos antigenos. Esta labor
podria significar un avance importante
en el campo de la vacuna contra esper-
matozoides, pues facilitaria la caracte-
rizacién de los antigenos de superficie del
espermatozoide que serfan mas accesibles
para los anticuerpos presentes en el
aparato reproductor femenino.

En junio de 1986, la OMS y
Family Health International, de Carolina
del Norte, Estados Unidos, patrocinaron
en forma conjunta un taller acerca de una
serie codificada de 67 MAD de ratén, que
presuntamente reaccionaban con el es-
permatozoide humano (19), segiin las
pruebas preliminares realizadas en dis-
tintas partes del mundo. Los investiga-
dores activos en este campo que partici-
paron en el taller estuvieron de acuerdo
en que es posible utilizar las técnicas de
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MAD para identificar antigenos especifi-
cos de la reproduccién que pudieran ser
adecuados para elaborar vacunas contra-
ceptivas. Cinco de los MAb antiesperma-
tozoides mostraron ser suficientemente
especificos para justificar su investigacién
ulterior como reactivos en la identifica-
cién de posibles vacunas.

Otro método para identificar
antigenos del espermatozoide consiste en
evaluar muestras de suero de personas de
ambos sexos cuya infecundidad se consi-
dera mediada por fendmenos inmunita-
rios. Este método proporciona informa-
ciébn acerca de los anticuerpos que se
producen en forma natural (esponti-
neamente) y que quizd podrian ser re-
producidos en sujetos fecundos. Aparte
de su relacidén con la infecundidad, los
anticuerpos circulantes en individuos con
infecundidad de causa inmunitaria no
parecen ocasionar ningdn riesgo para la
salud.

De 1974 a 1981, el Grupo de
Trabajo de la OMS sostuvo un banco
de suero de referencia para el estudio de
la inmunologia de la reproduccién en la
Universidad de Aarhus, Dinamarca. In-
vestigadores de diversos lugares del
mundo propotcionaron sueros de parejas
infecundas con la esperanza de llegar a
caracterizar mejor los factores inmunita-
rios que contribuyen a la infecundidad.
Por desgracia, este modo de identificar
antigenos potencialmente dtiles para las
vacunas no ha tenido el éxito esperado;
muchos de los procedimientos experi-
mentales empleados para caracterizar y
clasificar los sueros dieron resultados con-
tradictorios (20). Tal vez los recientes
adelantos en biotecnologia contribuyan a
mejorar este método.

Antigenos del ovulo

Si bien las etapas iniciales de
la oogénesis se producen durante la vida
fetal, en la mujer los oocitos solo llegan a
la maduracion final poco antes de la ovu-
lacién. Estas etapas finales de madura-
cién pueden estar relacionadas con la
produccién de sustancias antigénicas es-
pecializadas que podrian ser objetivos
adecuados para la inmunocontracepcién
en la mujer (21). Los anticuerpos contra
el 6vulo presente en el ovario o en el
aparato reproductor podrian impedir la
fecundacién. Aun cuando puede haber
antigenos especificos asociados al oocito
mismo, todavia no se ha aislado ni purifi-
cado ninguno de ellos.

La mayoria de las investiga-
ciones sobre los antigenos del 6vulo estin
otientadas al estudio de la zona peliicida
(ZP); es decir, la capa acelular gelatinosa
que rodea al 6vulo (22). Recientemente
algunos investigadotes han logrado
grandes avances en la caracterizacién
bioquimica de las glucoproteinas singu-
lares que constituyen la ZP. Mediante
pruebas 2z vitro e in vivo posteriores a la
inmunizacién activa y pasiva se ha de-
mostrado que los anticuerpos contra la Zp
pueden tener efectos notables en la fe-
cundidad de una variedad de especies
(22-24). La tespuesta inmunitaria a los
antigenos de la ZP tiene una regularidad
extraordinaria en animales individuales y
en especies (22, 23). Sin embarsgo, en al-
gunas especies se ha encontrado que los
anticuerpos contra la ZP modifican tam-
bién la funcién ovirica y el desarrollo del
6vulo (25, 26). No se sabe si esto podiia
suceder en todos los primates y en las
mujeres; evidentemente, es preciso reali-
zar estudios mis detallados utilizando
antigenos purificados de la zona peliicida
para determinar los mecanismos de ac-
c16n respectivos en la inmunizacién con
distintos antigenos de este tipo.



CONCLUSIONES

Las investigaciones interdisci-
plinarias y la colaboracién entre investi-
gadores, instituciones y organismos de
financiacién interesados en la regulacién
de la fecundidad son esenciales si se de-
sea afrontar con €xito en un futuro pré-
ximo la formidable empresa de obtener
vacunas para el control de la natalidad.
Se requieren investigaciones para identi-
ficar otros antigenos, en especial los que
tengan un efecto inmunocontraceptivo,
y desarrollar métodos que permitan dis-
poner de grandes cantidades de los
antigenos purificados seleccionados para
estudios ulteriores.

Dado que es licito pronosticar
la variedad de reacciones individuales
que provocara la inmunizacidén con va-
cunas reguladoras de la fecundidad, tam-
bién es necesario llevar a cabo investiga-
ciones en ‘“‘vacunologia bidsica”, con el
fin de encontrar las mejores proteinas
portadoras, los adyuvantes, los vehiculos
y las vias de administracién. Esas investi-
gaciones también resultarfan beneficiosas
para la elaboracion de vacunas contra en-
fermedades transmisibles.

A finales de 1988 se dis-
pondra de informacién sobre los resulea-
dos de pruebas clinicas, actualmente en
marcha o proyectadas, de distintas va-
cunas dirigidas contra la gonadotropina
coridnica humana. Se calcula que las va-
cunas que inhiben la funcién del esper-
matozoide y la fecundaci6n estarin listas
para las pruebas en seres humanos a prin-
cipios de los afios noventa.

RESUMEN

El desarrollo de vacunas diri-
gidas contra las sustancias necesarias para
la reproduccién humana constituye una
nueva manera de enfocar la regulacién
de la fecundidad. Los objetivos poten-
ciales de una interferencia inmunitaria
incluyen las hormonas que intervienen
en la reproduccién, los antigenos del
ovulo y el espermatozoide y los antigenos
derivados de tejido embrionario y fetal.
En Australia, Finlandia, la India y
Suecia, se encuentran en la fase de
pruebas clinicas varias vacunas dirigidas
contra la cadena beta de la molécula de
gonadotropina coridnica humana y los
resultados preliminares son muy alenta-
dores. Asimismo un prototipo de vacuna
dirigida contra la subunidad beta de la
hormona luteinizante de ovino parece
surtir efecto en primates hembras. Al-
gunos investigadores que han utilizado
como antigeno la hormona estimulante
del foliculo han obtenido efectos contra-
dictorios sobre la espermatogénesis en
primates machos. Tanto esta como la hor-
mona liberadora de gonadotropina re-
quicren investigaciones bdsicas mis de-
talladas. La interferencia inmunitaria
podtia también dirigirse contra la pro-
duccidén o maduracién de espermato-
zoides o bien contra la interaccién entre
el espermatozoide y el 6vulo en el
aparato reproductor femenino. El
antigeno del espermatozoide mejor
caracterizado hasta el momento es la
LDH-C;, una isoenzima de la deshidro-
genasa lactica. Las técnicas de anticuer-
pos monoclonales se estin utilizando
para identificar nuevos antigenos del es-
permatozoide. Otro método consiste en
detectar, y luego imitar, los anticuerpos
contra el espermatozoide hallados en
hombres y mujeres con infecundidad de
causa inmunitaria. La investigacién sobre
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antigenos del 6vulo se centra en la zona
pelicida, ya que los anticuerpos contra
esta reducen considerablemente la fecun-
didad 27 vitro e ir vivo en diversas espe-
cies. A principios de los afios noventa, tal
vez ya estén listas para ensayarse en seres
humanos las vacunas que inhiben la fun-
cién del espermatozoide en la fecun-
dacién. O
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chain of the human chotionic gonadotrophin
molecule have reached the clinical trial stage
in Australia, Finland, India, and Sweden,
and the preliminary results are very encourag-
ing. A prototype vaccine using the beta subu-
nit of ovine luteinizing hormone seems effec-
tive in fernale primates. Contradictory effects
on spermatogenesis in male primates have
been observed by different researchers using
follicle-stimulating hormone as an antigen.

Spieler © METODOS INMUNOLOGICOS DE CONTRACEPCION

329



Bol Of Sanit Panam 104(4), 1988

3

Lo

0

Both this and gonadottophin-releasing hor-
mone require further basic research. Immu-
nological intetference could also be aimed
at sperm production of maturation, ot at
sperm-ovum interaction in the female repro-
ductive tract. The best characterized sperm
antigen to date is LDH-C,, an isoenzyme of
lactic dehydrogenase. The identification
of new sperm antigens is being aided by
monoclonal antibody techniques. Another
approach is to detect, and then mimic, the
antisperm antibodies found in women and

Becas para investigacion en
espermiogénesis y maduracion
del espermatozoide

men with immunologically mediated infer-
tility. Research on ovum antigens is focusing
on the zona pellucida (ZP); anti-ZP antibod-
ies dramatically depress fertility 7z vizro and
#n vivo in a variety of species. Vaccines inter-
fering with sperm function and fertilization
could be available for human testing by the
eatly 1990s.

E! Grupo de Trabajo de la OMS sobre Métodos
para la Regulacion de la Fecundidad Masculina
esta otorgando becas de hasta $US 10 000 por
ano a los investigadores que trabajan en el
campo del desarrollo posmeidtico y 1a madura-
cion epididimaria de! espermatozoide. Se in-
cluye también la espermiogénesis, dada fa
singularidad de los fenomenos que ocurren en el
estadio posmeidtico de la evolucion de las esper-
matides haploides, por ejemplo la aparicion del
acrosoma y el flagelo del espermatozoide. En no
mas de una cuartilla, los interesados deben en-
viar una descripcion del tema propuesto, in-
cluido el costo, a: Coordinador de! Grupo de Tra-
bajo, Métodos para la Regulacién de la
Fecundidad Masculina, Programa Especial de
Investigaciones, Desarrollo y Formacion de In-
vestigadores sobre Reproduccién Humana, Or-
ganizacién Mundial de 1a Salud, 1211 Ginebra
27, Suiza.



