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Guias para la reproduccion asistida de

alta complejidad
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Las técnicas de reproduccién asistida
(TRA) han permitido que miles de parejas
alrededor del mundo logren un embarazo
y un hijo vivo en casa. Este procedimiento
consta de varios pasos que se describirdn.

Es importante recordar que se requie-
ren ciertos estudios antes de realizar una
técnica de reproduccion asistida de alta
complejidad con el fin de optimizar la
efectividad del procedimiento. Uno de
ellos es la evaluacion de la reserva ovari-
ca para elegir el esquema de estimula-
ci6n adecuado y verificar la integridad
de la cavidad uterina para la implanta-
cién embrionaria.

También es fundamental descartar la
presencia de patologias que pudieran
disminuir la efectividad de estas técnicas
(pélipo intrauterino, hidrosdlpinx, o
endometrioma, etc). La correccién de
estas patologias deberia encararse antes
del inicio de la estimulacién ovaérica.

1. Requisitos
a) Control ginecélogico actualizado
b) Rutina de laboratorio: grupo sangui-

neo y factor Rh, hemograma, coagulogra-
ma, glucemia, IgG rubéola.

c) Evaluacién de reserva ovarica: FSH,
LH y estradiol en dia 3° del ciclo mens-
trual y ecografia transvaginal en fase foli-
cular temprana.

d) Estudios complementarios: cultivo
endocervical e histerosalpingografia. Se
aconseja probar la permeabilidad cervi-
cal antes del inicio del ciclo de trata-
miento.

e) Espermograma: concentracién, movili-
dad, morfologia estricta (Kruger), descar-
tar factor inmunolégico.

f) Serologias a la pareja: HIV; HbsAg,
anticuerpos hepatitis C, VDRL.

g) Cariotipo con bandeo G de la pareja
(en caso de factor masculino severo,
reserva ovdrica disminuida y en aborta-
dora recurrente). Estudio de microdele-
ciones de cromosoma Y en caso de factor
masculino severo

h) Asesoramiento psicolégico (opcional)

i) Consentimiento informado de ambos
miembros de la pareja

2. Indicaciones

Desde la realizacién del pimer ciclo
exitoso de fertilizacién in vitro realizado
en 1978 por factor tubario, las indicacio-
nes de las técnicas de alta complejidad se
han extendido a:

a) Factor tuboperitoneal

b) Endometriosis severa, cuando fallaron
otros tratamientos previos

c) Factor masculino moderado/severo
d) ESCA (esterilidad sin causa aparente)

17



e) Inseminaciones intrauterinas fallidas
f) Disminucién de la reserva ovérica

Dentro de las técnicas de fertilizacién
asistida de alta complejidad contamos con
la fertilizacién in vitro (FIV) y la inyec-
ci6n intracitoplasmadtica de un espermato-
zoide (ICSI). Esta tultima se basa en los
mismos conceptos que la técnica de FIV,
excepto en que se asiste el ingreso al ovo-
cito de un unico espermatozoide con
ayuda de un micromanipulador.

A continuacién describiremos las indi-
caciones de cada una de estas técnicas:

A. Fertilizacion in vitro (FIV)

Indicaciones:
1) Factor tuboperitoneal
2) Endometriosis severa

3) Factor masculino: recuperacién de al
menos 1,5 millones de espermatozoides
moviles; Kruger >4%

4) Antecedente de procedimientos de
baja complejidad sin éxito

5) Disminucién de la reserva ovérica

B. Inyeccién intracitoplasmdtica de un
espermatozoide (ICSI)

Indicaciones:

1) Factor masculino severo: recuperacién
menor a 1 millén de espermatozoides
moviles; Kruger < 4%; azoospermia (obs-
tructiva o no obstructiva).

2) Baja tasa de fertilizacion en ciclos pre-
vios de FIV

3) ESCA: técnica combinada de FIV + ICSI

4) Muestras de semen limitadas (pacien-
tes oncolégicos)

3. Etapas de una técnica de alta comple-

jidad

a) Hiperestimulacién ovérica controlada
b) Aspiracién de ovocitos
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c) Recolecciéon del semen
d) Fecundacion:
e) FIV: Inseminacién

f) ICSI: Inyeccién intracitopldsmatica de
un espermatozoide.

g) Evaluacién de la fertilizacion

h) Desarrollo in vitro de los embriones
i) Transferencia embrionaria

j) Test de embarazo

k) Ecografia transvaginal

a) Hiperestimulacion controlada:
Ver guia de estimulacién ovarica

b) Extraccion de ovocitos (aspiracion 6
puncion):

Objetivo: extraer los ovocitos del inte-
rior de los foliculos.

Se realiza mediante la puncién del
ovario con una aguja que se introduce a
través de la vagina guiada al interior de
los foliculos mediante visualizacién eco-
grafica (transductor transvaginal de 7.5
mHz). Es un procedimiento ambulatorio
que requiere de una anestesia local (para-
cervical en horas 3 y 9) o general. La
aspiracion folicular se programa a las 34-
36 horas post aplicacién de la hCG.

Se recomienda:

e Usar guantes sin talco o eventual-
mente enjuagar los guantes

* No utilizar ningin tipo de antisépti-
co lavando la vagina con abundante agua
de irrigacién. En el caso de usar yodo-
povidona se debe enjuagar exhaustiva-
mente con agua de irrigacién o solucién
fisiolégica.

* Controlar la presion de la aspiracién

e Mantener estable la temperatura de
los tubos y medios de cultivo

Inmediatamente después de obteni-
dos los ovocitos, éstos son clasificados
morfolégicamente y guardados en la
incubadora en cdpsulas que contienen
medio de cultivo y que han sido previa-
mente rotuladas con el nombre de la
paciente.
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c) Recoleccion del semen:

Eyaculado: cuando existen esperma-
tozoides en el semen, la muestra se obtie-
ne por masturbacion, sin el uso de lubri-
cantes, en un frasco estéril. La muestra
ideal es aquella obtenida con una absti-
nencia sexual de 3-5 dias y que se entre-
ga al laboratorio de embriologia antes de
1 hora de su recoleccién.

Epididimario: En los casos de azoos-
pemia obstructiva, los espermatozoides
pueden obtenerse mediante una puncién
del epididimo, procedimiento denomi-
nado PESA

Testicular: En los casos de azoospe-
mia obstructiva y azoospermia no obs-
tructiva, los espermatozoides pueden
obtenerse mediante una puncién o biop-
sia de testiculo ( TESE )

d) Fecundacion:

e FIV: inseminacién

Se incuban en un mismo medio de cul-
tivo cada ovocito con aproximadamente
50.000 a 100.000 espermatozoides previa-
mente capacitados en el laboratorio. El
nimero de ovocitos a inseminar depende-
ra de la tasa de fertilizacién del centro, los
cuadros clinicos asociados de la pareja y
de la disponibilidad de un programa de
criopreservacion de embriones.

¢ ICSI: Inyeccién intra-citoplasmaética
de un tunico espermatozoide con la
ayuda de un micromanipulador.

El dia de la aspiracién ovocitaria se
indica el sostén de fase litea con proges-
terona que deberd mantenerse hasta con-
firmar o descartar embarazo (doce dias).

e) Evaluacion de fertilizacion:

La evidencia de que hubo fecunda-
ciéon estd dada por la visualizacién al
microscopio de los pronticleos (PN) mas-
culino y femenino, 16 a 18 horas luego
de la inseminacién de los ovocitos. La
tasa de fertilizacion reportada por la Red
Latinoamericana de Reproduccién
Asistida (Red LARA) fue del 70% de

ovocitos en 2 PN. Esta tasa varia de
acuerdo a las caracteristicas morfolégicas
de los gametos, a la edad de la mujer y la
causa de infertilidad. Segin la Red, la
falla total de fertilizacién no debe supe-
rar el 1% de los procedimientos.

Otros factores que pueden influir en
las tasas de fecundacién son las variables
ambientales, tales como la calidad e
indemnidad de los medios de cultivo y la
pureza del aire y del ambiente fisico en
el interior de las incubadoras.

f) Desarrollo in vitro de los embriones

Habitualmente, los embriones perma-
necen en cultivo un total de 2 6 3 dias (48-
72 horas luego de la aspiracién). También
se puede prolongar el cultivo de los
embriones en el laboratorio durante 6 dias
hasta el estadio llamado de blastocisto (en
medios secuenciales o co-cultivo).

Durante esta etapa (previo a la realiza-
cién de la transferencia embrionaria) se
debe evaluar la calidad embrionaria
teniendo en cuenta, entre otras variables,
la velocidad de divisién celular, el ntiime-
ro de blastémeras, el tamafio de las mis-
mas y el porcentaje de fragmentacion.
Esto permite clasificar a los embriones
con un score de calidad.

g) Transferencia embrionaria:
* Via cervical:

Los embriones son transferidos al
segundo o tercer dia (48-72 horas de la
aspiracién) o bien en blastocisto (6 dias)
por via transcervical sin anestesia.

Debe ser lo menos traumatica posible
Sugerencias:

- Vejiga llena

- Catéter flexible

- Tratar de no usar pinza erina

- Control ecografico simultdneo por via
abdominal

- Evitar el contacto del catéter con el
fondo uterino.
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Se ha visto que la tasa de implanta-
cién disminuye notablemente cuando la
transferencia se realiza a menos de 1 cm
o mds de 2 cm del fondo uterino. Se debe
tratar de evitar que la cdnula entre en
contacto con el fondo, ya que se han des-
cripto contracciones que pueden llevar a
la expulsién de los embriones o a una
implantacién embrionaria ectépica.

El niimero de embriones a transferir
dependerd de la edad de la mujer, la indi-
cacién del procedimiento, el nimero de
intentos previos y de la calidad embrio-
naria. Cabe destacar que se sugiere no
transferir mds de 3 embriones.

e Via intratubaria:

Otra alternativa a la transferencia por
via cervical es la via intratubaria.

PROST o ZIFT (transferencia de célu-
las en estado de prontcleos).

TET ( transferencia embrionaria a la
trompa).

Se ha demostrado que ciertas medidas
tales como reposo, uso de corticoides,
antibiéticos, heparina no mejoran la tasa
de embarazo.

h) Test de embarazo

Se realiza un dosaje en sangre de
subunidad b HCG cuantitativa a los 12
dias de la transferencia.

i) Ecografia transvaginal
La ecografifa transvaginal debe indi-

carse a las 2 semanas del test de embara-
Z0 positivo.

4. Transferencia de gametas intratubaria
(GIFT)

El GIFT se basa en el principio de que
los espermatozoides fecunden a los ovo-
citos en su sitio natural, la trompa de
Falopio. Para poder desarrollar esta téc-
nica se requiere que al menos una trom-
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pa esté permeable. Cabe destacar que esta
técnica no permite evaluar la presencia
de fertilizacién

Indicaciones:

En la actualidad esta técnica se indica
en los casos en que las parejas no desean
someterse a una técnica de Fertilizacién in
vitro por cuestiones de indole personal.

Etapas:
a) Hiperestimulacién ovdrica controlada
b) Aspiracién
c) Laparoscopia: Se realiza luego de la
aspiracién folicular con anestesia gene-
ral. Se introduce un fino catéter en una
de las trompas, que en su interior contie-

ne los ovocitos y los espermatozoides
separados por una burbuja de aire.

d) Al partir del dia siguiente, la mujer
recibe progesterona para sostén de fase
litea.

e) Test de embarazo (subunidad b-HCG
cuantitativa) : 14 dias después del GIFT.

f) Ecografia transvaginal

5. Factores prondstico

a) Edad. La tasa de embarazo se encuen-
tra relacionada a la edad materna.
Debido a esto es que no se recomienda
realizar un ciclo de FIV a mujeres mayo-
res de 44 afios

b) reserva ovdrica
c) cirugias previas a nivel de los ovarios

presencia de patologias asociadas (ver
ftem 7)

d) nimero de tratamientos previos sin
éxito

6. Complicaciones mas frecuentes de las
TRA:

1) Hiperestimulacién ovarica severa: fre-
cuencia 1-5%

2) Embarazo ectépico (tubario): frecuen-
cia: 1-2 %

3) Torsion Ovdérica: Frecuencia < 1%

4) Complicaciones locales derivadas de
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la puncién transvaginal: hemorragia por
lesién de la pared vaginal o de un vaso,
absceso tubo-ovérico, lesiones de vejiga o
intestino.

5) Embarazo multiple: Tasa global (> 2
sacos): 29% (Red, 2001). Sugerencia a
nivel Mundial: < 20% (2 6 més sacos).

7. Manejo de patologias asociadas:

a. Hidrosdlpinx

La presencia de un hidrosdlpinx
empeora los resultados de las TRA. Es
por eso que, cuando se realiza el diagnés-
tico de un hidrosalpinx previo al inicio
del ciclo de estimulacién a través de la
histerosalpingografia o de una ecografia
transvaginal, se debe realizar la seccidn,
ligadura, drenaje o salpingectomia.

Cuando se establece la presencia de
un hidrosalpinx durante la estimulacion
de la ovulacién se puede diferir la trans-
ferencia de embriones luego de la resolu-
cién quiridrgica, aspirar durante la capta-
cién de ovocitos o realizar una laparosco-
pia junto con la aspiracién folicular para
su resolucién simultdnea.

b. Pélipo endometrial

La presencia de un pélipo endome-
trial durante la estimulacién nos va a
cambiar la conducta segtin el tamafio del
mismo. Frente a un pélipo de gran tama-
fio se puede optar por diferir la transfe-
rencia embrionaria para después de su
resolucién quirdrgica.

c. Endometrioma

El diagnéstico de un endometrioma
previo a la estimulacién nos obliga a eva-
luar la posibilidad de cirugia segin el
tamafio del quiste, la edad de la paciente,

su reserva ovdrica y el antecedente de
recidivas. La alternativa de la puncién
previa al estimulo es controvertida.

Cuando el endometrioma se diagnos-
tica durante la estimulacién de la ovula-
cién es aconsejable tomar todos los
recaudos durante la aspiracién folicular
para no punzar el endometrioma y asi
evitar la contaminacién ovocitaria. Si se
llegara a punzar accidentalmente el quis-
te de endometriosis, se sugiere cambiar
la aguja y administrar antibiéticos.
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