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Resumen

El objetivo de esta comunicacion es presentar
un embarazo logrado por fertilizacion in vitro
(FIV) en una paciente transplantada cardia-
ca. Una paciente de 39 aiios, transplantada en
1999, consultd en nuestro servicio por presentar
2 anos de esterilidad. Luego de recibir un aseso-
ramiento preconcepcional y cardioldgico, se cons-
tatd una pobre reserva ovdrica (oligomenorrea,
FSH 18 mUlI/ml, estradiol 18 pg/ml, hormona
anti-mulleriana 1,01 ng/ml). La ecografia in-
formé imdgenes multiquisticas del ovario dere-
cho. El estudio de su pareja revelé astenozoos-
permia. La estimulacion ovdrica se realizd con
gonadotorfinas y letrozole. El objetivo fue evitar
que hubiese altos niveles circulantes de estradiol
plasmdtico, y a su vez, mejorar la sensibilidad
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de los receptores ovdricos a la FSH. El letrozo-
le se mantuvo hasta el dia de aplicacion de la
hCG, donde se registré un valor de 649 pg/ml
de estradiol plasmdtico. No hubo complicaciones
cardiovasculares durante la estimulacion. Cua-
tro semanas con posterioridad a la transferencia
embrionaria, se constaté un embarazo viable
por ecografia. A las 39 semanas de gestacion se
obtuvo una recién nacida sana, con peso adecua-
do. La FIV podria ser una estrategia segura para
este particular grupo de pacientes estériles.

Palabras claves. Transplante cardiaco, FIV,
embarazo.

Pregnancy after in vitro fertilization in a
heart transplant recipient: a case report
Summary

The objective of this paper is describe a pregnancy
after in vitro fertilization (IVF) treatment in a
heart transplant infertile patient. A 39-year-old
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female heart transplant recipient, with a 2-year
history of infertility was referred to our Infertility
Unit. The patient, who had undergone a heart
transplant in 1999, received both specialized car-

diologic advice and pre-conceptional counselling.

Patient evaluation revealed poor ovarian reser-

ve (oligomenorrhea, FSH 18 mUI/ml, estradiol
18 pg/ml, Antimullerian Hormone 1.01 ng/ml),

immunosuppressor treatment and a multicystic
right ovary. Her partner, a 39-year-old male,

had  asthenozoospermia. Ovarian stimulation

was achieved with gonadotropins and aromata-

se inhibitor letrozole as an adjuvant treatment.

This protocol prevents high circulating estrogen

levels and may increase ovarian sensitivity to

FSH in poor responders in order to prevent pre-

mature LH surge, a gonadotropin releasing hor-

mone (GnRH) antagonist was administered. The
patient was maintained on letrozole until HCG
administration. Oestradiol concentration on the
HCG administration day was 649 pg/mL. No

cardiovascular complication occurred during
ovarian stimulation. Four weeks after embryo

transfer a clinical singleton pregnancy was confir-

med on transvaginal ultrasound. At 39 wecks of
gestation a healthy female was delivered by caesa-

rean section. IVF can be a therapeutic option in

these particular infertile patients.

Key words. Heart transplant, IVF, Pregnancy.

Introduccién

En el ano 1988 se reportaron los dos pri-
meros casos de embarazos espontdneos en pa-
cientes con trasplante cardfaco."” Diez afios
después, Morini y cols publicaron el pronésti-
co feto-materno en esta poblacién.’ En 2004,
el Registro Nacional de Trasplante America-
no publico los resultados de 54 embarazos
ocurridos en 33 mujeres trasplantadas, con
37 nacimientos.*

La fertilidad en mujeres con un trasplante
cardfaco no es un evento excepcional, y mu-
chas de ellas pueden llevar una vida normal.
Hasta donde sabemos, esta comunicacién
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reporta el primer embarazo y nacimiento de
una paciente trasplantada cardiaca utilizando
técnicas de reproduccién asistida.

Material y métodos

En julio de 2011 recibimos en nuestro ser-
vicio una paciente de 39 afios, con un trans-
plante cardfaco en el afio 1999 y con deseo de
fertilidad de 2 afios de evolucién. La paciente
estaba bajo tratamiento inmunosupresor con
tacrolimus, ciclosporina, metil-prednisona,
dcido acetil salicilico, ademds de pirimeta-
mina, losartdn, 4cido félico, cotrimoxazol y
sulfato ferroso. Su examen fisico era normal,
con un indice de masa corporal de 18,6 y sin
sefales de falla cardiaca o arritmias.

Tres meses previos a la estimulacién ovi-
rica se suspendié el tacrolimus, y una biopsia
cardfaca informé ausencia de signos de recha-
zo u otra complicacién. La funcién cardiaca
fue evaluada con una ecocardiografia, Doppler
cardiaco, Cardio Vex Holter y electrocardio-
grama. No se registraron anomalias y se au-
torizé la induccién de la ovulacién y eventual
embarazo.

El estudio de la pareja estéril presenté como
datos positivos una paciente con oligomeno-
rrea, un perfil hormonal sugerente de una re-
serva ovdrica disminuida con valores de fase
folicular inicial de FSH 18,1 mUI/ml, estra-
diol 12 pg/ml, hormona anti-mulleriana 1,01
ng/ml (0,70 - 3,50 ng/ml). El Eco Doppler
color tras-vaginal describe un ovario izquier-
do de menor tamafio (13 x 6 x 5 mm) sin
foliculos antrales y un ovario derecho de 52 x
30 x 40 mm con multiples imdgenes quisticas
simples (14, 16, 16 y 21 mm) y una imagen
adicional de 15 mm sugerente de endometro-
ma ovdrico. El estudio del factor masculino
revel6 un volumen 1,5 ml, conteo esperma-
tico de 128 x 10%/ml, movilidad total 30%,
G3 8%, morfologia normal por Kruger 12%,
tinel normal y espermocultivo negativo.

La estimulacién ovérica comenz6 el primer
dia del ciclo con un inhibidor de la aromatasa
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(IA), letrozole 5 mg/dia/oral, hasta el dia de
aplicacién de la hCG.

El tercer dia del ciclo se agregé FSH recom-
binante a una dosis diaria de 225 Ul, siendo la
dosis total de 1.725 UL Para la prevencién del
pico de LH se indicé un antagonista GnRH,
Cetrorelix 0,25 mg/dia. Luego de 8 dias de
estimulacién ovérica y con tres imdgenes fo-
liculares de 18 mm de didmetro cada una, se
indic6 5.000 UI de hCG i.m. Se recuperaron
2 vesiculas germinales y un ovocito M II que
se fertilizé con ICSI, transfiriendo un em-
brién de cuatro células con control ecogrifico
48 horas después. El mantenimiento de la fase
latea se realiz6 con progesterona natural mi-
cronizada 600 mg/dfa en forma vaginal, y 17
beta estradiol 4 mg/dia oral.

Los niveles de estradiol plasmdtico durante
la induccién fueron de 29 pg/ml en el tercer
dia del ciclo, aumentando a 144 pg/ml luego
de cuatro dfas de estimulacién con FSH (900
UI) y alcanzando un valor de 649 pg/ml el dia
de aplicacién de la hCG. Los valores de LH
se mantuvieron entre 13 Ul/ml el tercer dia 'y

7,4 Ul/ml el dfa de la hCG.

Resultados

El dia 16 pos-transferencia los valores de
beta HCG plasmidticos fueron de 1.118 Ul/
ml. El embarazo no present6 complicaciones
significativas, con una adecuada adaptacién
cardiovascular materna y una funcién pla-
centaria normal.

En la semana 39 de gestacién se obtuvo
un recién nacido vivo, 2.600 gramos, sexo fe-
menino, por cesrea secundaria a una presen-
tacién pelviana. El neonato fue normal con
un Apgar 9/10, sin presentar malformaciones
congénitas. No se registraron complicaciones
maternas durante el puerperio.

Discusion

Hasta donde sabemos, esta comunicacién

reporta el primer embarazo y nacimiento de
una paciente trasplantada cardfaca utilizando
técnicas de reproduccidn asistida.

Si bien el uso de IA (letrozole) como tra-
tamiento adyuvante en la induccién de ovula-
cién en alta complejidad es atin controversial,
nuestra intencién de indicarlo en este caso
particular tuvo como objetivo minimizar la
exposicién a elevados niveles estrogénicos.>®!
En ciclos naturales el pico de estradiol es de
alrededor de 250 pg/ml” y en un ciclo estdn-
dar en fertilizacién in vitro puede alcanzar o
superar los 3.500 pg/mL.* En los protocolos
de induccién en los que se utiliza como trata-
miento adyuvante los 1A, los valores alcanza-
dos por el estradiol plasmdtico son inferiores
a los alcanzados en otros protocolos estdnda-
res.” De hecho, los valores alcanzados en este
caso llegaron a 649 pg/ml de estradiol. Como
ha sido descripto por Abukhalilet y col,'® un
corazén trasplantado estd denervado y carece
de control autonémico.

Por lo tanto, con elevados niveles de estar-
diol, podria responder a estos cambios supra-
fisiol6gicos a través de mecanismos adaptati-
vos atipicos.

Durante un embarazo normal existe un
incremento de los niveles de estrégenos que
conlleva marcados cambios hemodindmicos;
el mantener menores niveles plasmdticos efec-
tivos de estradiol podria evitar cambios hemo-
dindmicos abruptos durante la estimulacién
ovérica."!

La edad de la paciente, el aumento de la
ESH, los valores de la AMH, y el bajo volu-
men ovdrico sin presencia de foliculos antra-
les, estdn asociados con una pobre respuesta
ovérica. Los IA, por su mecanismo de accién
dual, crean un microambiente hiperandrogé-
nico en el ovario, logrando un incremento en
la sensibilidad de los receptores de la FSH,
ademds de disminuir los niveles de sintesis de
estrégenos, con la consecuente disminucién
de su efecto sobre el feed-back negativo de los
mismos.'? Debido a estos mecanismos, los re-
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sultados en FIV pueden mejorar en el grupo

de pacientes pobrerrespondedoras segiin ha

sido previamente reportado.

6,11,12

La FIV podria ser una estrategia segura

para este particular grupo de pacientes es-
tériles.
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