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INDICACIGN DE TECNICAS

ificial -hd'n'iéib'ga"'(IAH) :

1. Sdnchez, D. Amords, D. Galliano, A. Belén Casas, A. Ballesteros

13

Pareja que acude a nuestro centro por esterilidad primaria de 2 afios de evolucion.

Mujer: 32 afios, menarquia a los 12 afios, ciclos 3/29, dismenocrrea primaria que cede con tratamiento analgésico.
No ha tenido abortos. Ha realizado el test de ovulacién en el (itimo afio con resuitados negatlvos en dos ocasiones.
Refiere estar muy preocupada por estos resultados. No tiene antecedentes médico-quirdrgicos de interés. No hay
antecedentes de esterilidad en la familia, ni historial de enfermedades genéticas. La madre tuvo la menopausia a fos

50 afios, Tiene 1 hermano sin hijos por no desearlos,

Varén: 35 afios. No hay antecedentes de esterilidad en la familia, ni historial de enfermedades genéticas. Explica
diversas cirugfas por motivos traumatoldgicos secundarios a accidente de trafico. Actualmente, estd en tratamiento .

con antioxidantes.

Aportan pruebas realizadas en el dltimo afto:

Analitica en 2° fase del ciclo: FSH 4,5; LH 2,4; E2 99; PRL 15; TSH 1,5, T 0,4, A4 1,5; insulina 4,7; DHEA 117,

HS5G: cavidad de tamafio y morfologia normal. Ambas trompas son permeables y con paso de contraste a cavidad

abdominal.

Seminograma: volumen 3 ml, concentracion 35 millones/mi, movilidad (aabod): 10415430445, normalidad 16%.
g

Tras la valoracion de la anamnesis y las pruebas
que aportan, ;qué pasos deberian seguirse?

Antes de realizar ura inseminacion artificial a una pareja
con problemas de esterilidad siempre deben cumplirse los
siguientes reguisitos:

+ Demostrar que las trompas son permeables mediarte:

- Histerosalpingografia (HS5G). Este método diagnéstico
tiene sensibilidad del 93% y especificidad del 90%.

— Laparoscopia.
— Fertitoscopia.

- Histerosonografia. Utilizacién de la ecografia vaginal y
sustancias liquidas para el estudio del paso de dichas
sustancias de la cavidad uterina a la cavidad abdominal.
La vertaja es su realizacién de forma ambulatoria y por
el ginecdlogo. La desventaja es que no es un método tan
preciso como los anteriores.

» REM (recuento de espermatozoides méviles) > 3 mitlones de
espermatozoides mdviles progresivos postcapacitacion.

* Oftros factores:
- Edad de la paciente
— Reserva ovarica

- Tiempo de esterilidad de la pareja

— Si tienen como antecedente haber realizado 4 1AH en
tratamientos previos.

Entonces se considerarfa a [a pareja candidata a fecundacion
in vitro.

Por to tanto, explicariamos a los pacientes que las pruebas
realizadas no son suficientes para la evaluacidn de su caso,
y que debemos ampliar el estudio basico. Solicitariamos una
analitica hormonal realizada en fase proliferativa inicial, repe-
ficién del seminograma-REM y ecografia vaginal para valorar
la reserva ovdrica y descartar patologia uterina.

Resultados obtenidos:
Mujer:

Analitica hormonal: FSH: 8,91; LH 5,6; E2: 81,6; PRL 6,5;
TSH 2,3.

HSG: dtero con fondo arcuato. Trompas permeables con
paso de contraste a cavidad, sin alteraciones patoldgicas evi-
dentes.

Eco: dtero en AVF, lateralizado a la izquierda. Endometrio:
proliferativo. Distancia a fondo uterino: 1,3 cm.

OD: 34 x 23 mm. Volumen: 12,5 cc. N° de foliculos antrales:
5-6.

O 11 26 x 16 mm. Volumen: 4,4 cc. N° de foliculos antrales:
2 y otros 2 més pequefos.

Varén:

Seminograma-REM: volumen: 3,5 mi; 29,9 millones/ml;
normales: 16%, movilidad (a+b+c+d): 0+33416+51; REM: 3,6
millones.
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Ante las distintas pruebas realizadas, ; qué
orientacion diagnostica se le daria a esta pareja?

Factor mixto por factor ovocitario y aslenospermia leve.

Esterilidad de origen masculino
Oligoastenoteratozoospermia

En los casos de alteracion de la calidad seminal, ef limite
censiderado por nuestro grupo para hacer una [IAH son 3 millo-
nes de espermatozoides mdviles progresivos poscapacitacion.

Mds discutido estd limitar la posibitidad de inseminacidn con
teratozoospermia grave {< 4% criterio estricto de Kruger). Hay
trabajos que defienden que existe una disminucidn importante
en los resultados y otros que no encuentran esta relacién, En
nuestro grupo hacemos IAH con una teratozeospermia inferior
al 4%, tanto en la muestra en fresco como en el semen capaci-
tado, con buenas tasas de gestacidn.

Esterilidad de origen femenino
Disfunciones ovulatorias

La anovulacidn, la insuficiencia del cuerpo liteo, [as altera-
ctones en la fase folicular y el sindrome de ovarios poliquisticos
mejoran con la inseminacidn artificial siempre que se realice
con tratamientos inductores de la ovulacién y se intente un
desarrollo folicular mdltiple.

¢Cual seria el tratamiento de eleccion en este caso?

Estimulacion con gonadotropinas e inseminacion artificial
intrauterina.

Las 1A conyugales estan fundamentadas en los siguientes
aspectos:
= Estimulacién ovdrica controtada (EOC).

» Induccién de la ovulacidn y programacidn de la insemina-
cién propiamente dicha.

* Capacitacién del semen.
* [nseminacidn intrauterina.
* Soporte de la fase litea.

* Nuamero maximo de ciclos a realizar.

Estimutacién ovarica contrelada [EOQC)

En la EOC se busca el desarrolio de varios foliculos avéricos
mediante una pauta de estimulacién con gonadotrepinas. Impli-
ca un desarrollo folicular (nico o majtiple {DFM), contrelando
la foliculogénesis mediante ecografia vaginal y apoyandonos en
el estradiol sérico. Se inicia a estimulacion ovarica en los dias
3o-50 del ciclo, previa realizacidr de una ecografia vaginal que
descarte patologia funcional ovdrica.

La dosis de inicio de gonadotropinas mds frecuente es la
de 75-100 Ul/24 horas, individualizando la pauta segin las
caracteristicas de la paciente.

Realizaremos el primer control ecogréfico y bioquimico
{estradiol sérico) tras 5 dias de tratamiento, efectuando una eco-
grafia vaginal y calculando el didmetra medio de los foliculos.

Los contrales posteriores se individualizan en funcién de ta
respuesta ovérica.

La concentracion de estradiol esperable, para cada foliculo
preovulatorio, es de 150-200 pg/ml.,

Induccién de la ovulacién y programacién de depésito
de espermatozoides

Con un didmetro folicular medio de 18-19 mm en el folicu-
lo de mayor tamafio, se procede a la administracion de hCG
(5.000-6.500 U1} y se programa una inseminacion a las 34-40
horas.

Capacitacion del semen

Las muestras son capacitadas en el laboratorio mediante
el sistema de gradientes de densidad, que permite separar los
espermatozoides moviles progresivos de los méviles no progre-
sivos e inmdviles,

Inseminacion intrauterina

Existen varios tipos de inseminacion (dependiendo de la
zona de situacion del semen capacitado): intracervical, intrau-
terina, intratubdrica, intraperitoneal (DIPI) e intrafolicular (DIFD.

La inseminacién intrauterina es fa mds utilizada por nosotros
por su sencillez y elevada tasa de gestacién, Numerosos traba-
jos apoyan su utilizacién frente a la intracervical. El resto de los
tipos de inseminacion se utilizan sélo en casos en los que es
imposible la canalizacidn del cérvix.

En VI Barcelona, la técnica de 1A se realiza bajo control
ecografico abdominal para visualizar correctamente la intro-
duccidn del catéter en la cavidad uterina y asegurar el depésito
de espermatozoides, Tras la inseminacién dejamos en reposo
a la paciente durante 10 minutos. Pasado este tiempo se le
aconseja seguir con su practica habitual. Segin un estudio
aleatorizado publicado en 2009, la inmovilizacién tras la inse-
minacién intrauterina mejora la tasa de embarazo asf como la
tasa de recién nacido vivo, por lo que esta practica deberfa ser
ofrecida a todas las mujeres sometidas a esta TRA.

Soporte de fase litea

Posteriormente daremos un soporte de fase litea de
200 mg/24 horas de progesterona natural micronizada por via
vaginal, comenzando la noche de | inseminacién hasta el test
de gestacidn y prolongando este soporte hasta la semana 10 de
embarazo, si éste se consigue. :

Nimero maximo de ciclos a realizar

Nuestro grupo realiza cuatro ciclos en la pareja que entra en
un programa de inseminaciones y, si no se consigue la gesta-
citin, pasamos & un tratamiento de FIVACSI por «fallo de tAH».
En un trabajo realizado en nuestro grupo, el 92% de los emba-
razos se consiguid en uno de fos cuatro primeros ciclos de [AH.

¢ Qué tasas de éxito se espera con la aplicacién
de esta TRA?

Las tasas de embarazo de [as 1A que se han publicado varian
desde un 5 a un 70% por paciente, aunque lo que est acep-
tade por lo general es una tasa de embarazo por ciclo entre el
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Figura 78.1, Diagrama de barras 1
con resultados de la |AH en el #vI-
Barcelona (2004-2010).

IAH: tasa gestidn por ciclo vs. acumutada

10y el 20%, para todo tipo de etiologias. Segan los resultados
publicados por la ESHRE en 2009, y generados desde los re-
gistros europeos, la tasa de embarazo clinico por inseminacién
en mujeres < 40 afios es del 12,6%, con una tasa de embarazo
gemelar y triple del 11 y 1,1% respectivamente.

En la figura 78.1 podemos ver un diagrama de barras con
los resultados de IAH por ciclo y tasa acumulada en IAH en IV
Barcelona durante los aflos 2004-2010,

En cuanto a la etiologia de la esterilidad, hemos revisado
las 1AH realizadas en el IVI-Barcelona durante estos cinco afios
y hemos observado que tenemos mejores tasas de gestacion
cuando la indicacién es el factor masculing, el factor ovérico,
la EOD vy el factor tubdrico. Los peores fueron edad, factor
ovocitario no relacionado con la ovulacién y endometriosis.

¢ Es necesario el desarrollo multifolicular?

Se acepta que es necesario, aunque siempre de forma
controlada. Aumentando el nimero de avocitos disponibies
conseguimos mejorar las tasas de embarazo, debido a que se
propicia la interaccién entre gametos, pero es necesario limitar
el nimero de foliculos que se desarrollan, ya que debemos
evitar riesgos como la gestacién muiftiple y la hiperestimulacién
ovdrica. En el Curso realizado por fa ESHRE sabre Inseminacion
Intrauterina en 2009 se aboga por la necesidad de estimulacidn
ovdrica para conseguir resultados modestos con este tipo de
técnica de reproduccion

¢Qué tipo de farmaco debemos utilizar?

Existen multitud de farmacos que podemos emplear:

+ Citrato de clomifeno. Es facil de utilizar y econémico, pero
varios estudios demuestran que con su empleo las tasas de

gestacién son mds bajas que con las gonadotropinas, quiza
debido a su efecto antiestrogénico sobre el endometrio.

Inhibidores de la aromatasa {letrozol), asociados a gonado-
tropinas en mujeres con baja respuesta o con resistencia af
citrato de clomifenc. Fl letrozol es un farmaco que se usa en
fa prevencion del cancer de mama, Este inhibidor ha sido
utilizado para [a EOC. Actualmente, no estd indicado su uso
para kia induccion de la ovulacién por posibilidad de tera-
togenia en los embarazos conseguidos con este producto.
Un andlisis de los recién nacidos bajo su pauta en Montreal
puso de manifiesto una mayor incidencia de malformaciones
det aparato focomotor y anomalfas cardfacas.

hMGAMG ultrapurificada. La hMG presenta un alto gra-
do de impurezas y gran variabilidad intrafotes; ademds,
tiene el inconveniente de que su via de administracién es
intramuscular, Actualmente, disponemos de hMG urinaria
ultrapurificada, cuya via de administracidn es mas comoda.
Por otro lado, presenta menor variabilidad intralotes ¥ me-
nos posibilidades de reacciones alérgicas. Algunos autores
defienden la utilizacién de preparados con L+ porgue se
acorta la duracidn del tratamiento, disminuye la cantidad de
medicacidn utilizada y se reduce el desarrolio de folicutos
pequefios, disminuyendo asi el riesgo de hiperestimulacién
y de gestacion maltipie.

FSH/FSHr. Algunos estudios han encontrado ventajas uti-
lizando FSHr frente a FSHu, como son la necesidad de
utilizar menos dosis total o la disminucion en la respuesta
de foliculos intermedios y pequefios. Ademas, se ha descrito
que las pautas sin LH son recomendables para pacientes con
disovulacién o SOP, y que el uso de preparados con LH se
relaciona con la aparicién de quistes,
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En el tercer ciclo de |AHM, 1a paciente presenta

un desarrollo multifolicular de 4 foliculos superiores
a los 13 mm de diametro. ;Qué debemos evitar?
iCuales serian las posibles alternativas?

Debemos evitar una de las complicaciones refacionadas
con la estimulacién ovdrica: el sindrome de hiperestimulacién
ovarica (SHEQ). Este sindrome es infrecuente en las A debido
a la utilizacién de dosis bajas de gonadotropinas. El riesgo de-
pende fundamentalmente de los niveles de estradiol sérico y del
ndmero de folicutos inmaduros e intermedios en el momento
de administrar la hCG para inducir fa ovulacién. En los casos
de riesgo elevado podriamos inducir la ovulacidn con agonistas
de la GnRH (triptorefina 0,2 mg 5C), cancelar el ciclo, realizar
una reduccién folicular selectiva o transformar el tratamiento
en un ciclo de FIV.

¢ Qué otras complicaciones pueden presentarse
con este tipo de tratamiento?

¢ Infeccién pélvica. Es una complicacién poco frecuente. Su
origen podria deberse:

- Al material utilizado para realizar la inseminacidn. Siem-
pre debe ser estéril y hay que actuar con tas mayores
medidas de asepsia posibies.

~ Al semen. Las técnicas utilizadas en la capacitacién
del semen eliminan la mayoria de los microorganismos
uretrates y cutaneos. Actualmente, fos medios incor-
poran antibidticos, como penicilina, estreptomicina o
gentamicina, que eliminan la mayoria de los gérmenes,
con muy escasa posibilidad de aparicién de reacciones
anafilacticas.

- A microorganismos procedentes de la vagina arrastrados
con la canula. Aunque es una fuente de gérmenes poco
frecuente, recomendamos limpiar ef exocérvix antes de
realizar la inseminacién.

* Reacciones alérgicas debidas al plasma seminal. Se elimina
totalmente con las técnicas de capacitacién del semen o a
componentes de los medios de cultivo,

* Anticuerpos antiespermatozoide. La presencia de anticuer-
pos antiespermatozoide puede aumentar en las mujeres que
ya los tenfan antes de la IAH.

* Aborto. Su incidencia oscila alrededor del 20% de las gesta-
ciones conseguidas tras inseminacion artificial, no habiendo
mayores tasas que con ofras téenicas de reproduccion asis-
tida.

* Embarazo miltiple. Nuestro objetivo debe ser reducir al méxi-
mo la tasa de gestacion maltiple, por el aumento de compli-
caciones en este tipo de embarazos. Para ello no deberiamos
aplicar pautas de estimulacién muy agresivas en los casos de
mejor prondstico, sobre todo, en caso de 1AD o de IAH con
factor masculino, en las disfunciones ovulatorias y cuando la
edad de la mujer sea inferior a 35 afios. Ademds, tendriamas
que evitar la administracién de hCG cuando exista un nd-
mero elevado de foliculos en desarrollo (seis o més foliculos
z 12 mm en mujeres < 35 afos, seglin algunos autores).

» Embarazo ectépico. Los porcentajes de embarazo ectépico
oscilan entre el 4 y el 8%. Su incidencia puede aumentar en
mujeres con factor tuboperitoneal, y en mujeres con altos
niveles de estradiol (hiperrespondedoras),

* Derivada del embarazo multiple. Sobre todo, prematuridad,
bajo peso al nacer y retraso del crecimiento intrauterino de
alguno de los fetos,

Si la paciente tuviera una trompa obstruida,
¢qué deberiamos explicarle?

Los factores que marcan el prondstico en fas 1A son: etiologia
de la esterilidad, edad de Ia paciente, nimero de foliculos y
calidad espermatica.

* Etiologfa de la esterilidad. Si la paciente presenta un factor
tubdrico unilateral hemos de explicarle que es la etiologia
que peores resultados consigue en un programa de JAH. En
el IVI-Barcelona es la causa que da peores resultados y dis-
tintas publicaciones ponen de manifiesto el mismo hecho.

Respecto al resto de los factores descritos:

* tdad de Ja paciente. Como ya hemos comentado con ante-
rioridad, los 38 afios es el limite que debe marcar la reali-
zacion de las 1A si buscamos resultados aceptables. A partir
de los 39 afios, fas tasas de gestacion que se consiguen son
bajas, con posibilidades etevadas de aborto.

* Ndmero de foliculos. Los articulos recientes ponen de
manifiesto que el ndmero de foliculos el dia de la HCG es
factor pronéstico de buenos resultados. La presencia de 2 a
4 foliculos aumenta las posibilidades de embarazo.

* Calidad espermatica. La calidad espermatica también es un
factor prondstico para el éxito de las IA. La IA es efectiva
como tratamiento def factor masculino cuando la motitidad
inicial de los espermatozoides.es = 30% y el total de esper-
matozoides.maéviles es 2 5 x 10% §i los valores iniciales son
menores, el porcentaje de éxito disminuye.




