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Caso clinico
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RESUMEN

Se comunica el caso de una pareja con infertilidad de tres afios de evolucién, sin antecedentes de métodos de anticoncepcion. El
esposo de 37 afios de edad, con ambos testiculos hipotréficos, varicocele y oligozoospermia e hipospermia severa. La paciente de
27 afios de edad, con ovarios poliquisticos y datos de anovulacion diagnosticada por irregularidad menstrual, alteraciones de FSH/
LH. Ambas salpinges permeables. Antecedente de dos ciclos de estimulacion con citrato de clomifeno e inseminaciones homologas,
sin resultados favorables. La paciente recibié estimulacion ovarica con acetato de leuprolide (Lucrin), 20 Ul en el dia 20 del ciclo
previo y 10 unidades, a partir de la estimulacion, con folitropina beta FSHr 300 Ul diarias (Puregon). El dia 12 se aplicaron 15,000 Ul
hGC (Choragon). Se obtuvieron 35 ovocitos. Se efectu6 la ICSI en cada évulo, la tasa de fertilizacion fue de 54%. Se transfirieron 4
de 19 que fertilizaron. Uno se bloque6 en su crecimiento y catorce se congelaron. Se logr6 el nacimiento de un embarazo gemelar
obtenido mediante esta técnica.
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ABSTRACT

It is presented the case of a couple with infertility of three years, without antecedents of contraception. The husband of 37 years old
had hypotrophic testicles, varicocele and severe failure in the count and motility of sperms. The patient was a 27 years old woman
with polycystic ovary, anovulation, menstrual irregularity and FSH/LH inversion. Permeability was found in both tubes. Two cycles of
stimulation with clomifen citrate were performed. Negative results were obtained on inseminations. She was stimulated with acetate
of leuprolide (Lucrin) 20 IU in the previous cycle and 10 IU with the stimulation of Folitropin beta FSHr 300 U (Puregon) daily. 35
oocytes were obtained. It was performed ICSI of one sperm in each oocyte. They were transferred 4 of 19 fertilized eggs. Fourteen
were frozen and one was arrested. As a result it was obtained the birth of twins.
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ntre las instituciones de salud publica que
ofrecen procedimientos de reproduccion
asistida en nuestro pais se encuentran: la
Clinica de Especialidades de la Mujer de la
Secretaria de la Defensa Nacional, el Instituto Nacional
de Perinatologia de la Secretaria de Salud y el Instituto
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El ISSSTE es una institucion gubernamental que
atiende a 10,980,931 derechohabientes, entre trabajado-
res y sus familiares. En el Centro Médico Nacional 20
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duccidon Humana, donde se efectiian esos procedimientos
y da cobertura a toda la Republica Mexicana. (Anuario
Estadistico del ISSSTE. http:estadistica. issste.gob.mx/
poblacién/index.htm la Reptblica Mexicana).

La primera gestacion en humanos mediante la técnica
de fecundacidn in vitro (FIV) se logrd en 1978, por los
doctores Edwards y Steptoe, y culmind con el nacimiento
de Louis Brown. Las técnicas de reproduccion asistida
han evolucionado de forma considerable y se han aplica-
do en la mayor parte de los paises industrializados.'

Intracytoplasmic sperm injection (ICSI) puede tra-
ducirse como microinyeccion espermatica o inyeccion
intracitoplasmatica del espermatozoide. La técnica
consiste en la inyeccidn de un unico espermatozoide
en el interior del 6vulo para conseguir su fecundacion.
Este procedimiento se incluye entre las técnicas de
micromanipulacion y requiere una gran especializa-
cién de los embridlogos que lo realizan, es una de las
técnicas mas novedosas y que mayor repercusion ha
tenido en el tratamiento de la infertilidad.

A partir de 1992, con la introduccién de la ICSI, inicid
una nueva era en la medicina reproductiva, que hizo
posible el tratamiento de parejas con factor masculino
severo. Sin embargo, con la difusion y el dominio de
la ICSI, y con la idea de disminuir al maximo las fallas
de fecundacion por medio de la FIV, muchos centros de
fertilidad han optado por considerar a la ICSI la técnica
de eleccidn, incluso cuando no existen indicaciones
claras para su uso.

A pesar de haber transcurrido mas de una década
desde la introduccidn de la técnica, todavia no existe
informacidn suficiente que respalde su utilizacion en
forma indiscriminada. Varios grupos de investigacion
continuan estudiando los efectos y las alteraciones de
la ICSI, en relacion con los mecanismos fisioldgicos
de la fecundacion humana y sus posibles implica-
ciones.*’

El desarrollo de esta técnica estuvo encaminada
inicialmente al tratamiento del la infertilidad por factor
masculino severo; actualmente también puede apli-
carse en todos los casos en los que pueda haber fallas
de fertilizacion tras realizar una FIV convencional, y
de acuerdo con cualquiera de las causas que puedan
impedir la fecundacion. Las actuales indicaciones para
la ICSI son:

1) Los casos en los que por la presencia o ausencia de
determinados factores (conocidos o no), que afectan
directamente al proceso de fecundacion (alta tasa
de anticuerpos anti-espermatozoides o la ausencia
de receptores en la zona peliicida o en los mismos
espermatozoides que permitan la adhesion de éstos al
ovocito), no es posible lograr embriones en un nimero
adecuado mediante técnicas de FIV convencional.

2) En pacientes con fallas repetidas de inseminacioén
intrauterina homologa o FIV."

CASO CLIiNICO

Paciente femenina de 27 afios de edad, casada, originaria
de Guanajuato, residente del DF. APP: apendicectomia a
los nueve afios. Antecedentes ginecoobstétricos: pubarca
alos 11 afios, menarca y telarca a los 12 afios. Ciclos de
amenorrea de 120-140 x 5, eumenorreica. Inicio de la
vida sexual a los 22 afios, sin métodos de planificacion
familiar. Papanicolaou negativo para malignidad.

Los examenes de laboratorio del dia 3 del ciclo
menstrual reportaron: FSH: 6.65 Ul/mL, LH: 9.92 Ul/
mL, Prl: 9.1 ng/mL, estradiol: 21.1 pg/mL, TSH: 1.4 U,
testosterona: 0.63 nmol/L,  OH, DHEA: 36.4, proges-
terona: 3.0 en el dia 21 del ciclo.

Con el ultrasonido endovaginal se encontro el ttero
en retroversoflexion, con endometrio de 7 mm, de bor-
des regulares; ovario izquierdo de 26 x 19 mm, con 13
foliculos menores de 10 mm; ovario derecho de 30 x 19
mm, con 11 foliculos menores de 10 mm.

El esposo, de 37 afios de edad, con diagndstico de
infertilidad primaria, con antecedentes de descenso
testicular desde el nacimiento. Pubertad a los 13 afios,
inicio de la eyaculacion a los 16 afios. Inicio de la vida
sexual a los 22 afios.

EF: testiculo derecho hipotrdfico con volumen de 15
cc. Testiculo izquierdo hipotrdfico con volumen de 10 cc;
con varicocele y un quiste en el epididimo de 0.5 cm.

La espermatobioscopia directa reportd volumen 2
mL con | millén de espermatozoides por mL, pH 8§,
moviles 0%, ovales 0%, detritus celulares ++++, células
redondas incontables, grumos de mucina, leucocitos de
80-100 por campo. Se repitid el estudio y se obtuvieron
los mismos resultados. Se diagnosticé oligozoospermia
e hipospermia severa.
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Espermocultivo con E. coliy Enterococcus, para los
que se dio tratamiento, durante 14 dias a dosis habituales
ala pareja, de trimetoprima-sulfametoxazol. Los cultivos
de control postratamiento fueron negativos.

Se tomo6 un ultrasonido transrectal y se encontrd la
prostata y las vesiculas seminales normales. El ultraso-
nido testicular reportd varicocele derecho. Se descartd
proceso obstructivo.

La FSH: 12.6 Ul/mL, LH: 4.2 Ul/mL, prolactina: 15
ng/L, estradiol: 19.8 pg/L, testosterona: 21.3 nmol/L.
El carioipo XY.

Se inici6 protocolo de estimulacidon con esquema
largo con analogos de GnRH (Lucrin), a dosis de 20 Ul
diarias en el dia 20 del ciclo previo; se disminuy¢ la dosis
a 10 Ul diarias a partir del inicio del esquema de estimu-
lacion ovarica con 300 UI de FSHr (Puregon), durante
11 dias. La dosis total de FSHr fue de 3,300 UI.

Las cifras hormonales del dia 3 del ciclo fueron: FSH:
2.7 Ul/mL, LH: 1.6 Ul/mL, estradiol: 14 pg/mL.

Se efectud seguimiento ultrasonografico endovaginal
durante la estimulacion.

En el dia 11 de estimulacion se encontraron 48 fo-
liculos entre 17 y 23 mm, un dia después se aplicaron
15,000 UI de hGC (Choragon, ampolleta de 5,000). El
dia 14 del ciclo se efectud la captura. Se obtuvieron 35
ovocitos.

En la muestra en fresco para la ICSI, en la Unidad de
Reproduccion Asistida, se encontré un volumen de 3 mL,
con una concentracion total de 300,000, con movilidad
in situ. Se realizd so6lo un lavado de la muestra.

De los 35 ovocitos obtenidos fertilizaron 19, la tasa de
fertilizacion fue de 54%. De éstos se transfirieron cuatro
que estaban con calidad 1+, con 5% de fragmentacion y
de cuatro células cada uno.

Uno se bloqued en su crecimiento y los 14 embriones
restantes, todos de buena calidad, se congelaron.

El soporte de la fase latea se efectud a diario con
tabletas de 17f estradiol de 2 mg (Promogyn), a dosis
de 8 mg. Progesterona oleosa de 50 mg, intramuscular.
(Cuerpo amarillo) y tabletas de prednisona de 5 mg
(Meticorten), a dosis de 10 mg.

Catorce dias posteriores a la transferencia, la fraccion
B-hCG sérica fue positiva con 500 Ul/mL. Posterior-
mente se corroboré mediante ultrasonido un embarazo
gemelar. Se llevo un control prenatal adecuado. Como

una seguridad, por ser embarazo gemelar, se adminis-
traron inductores de madurez pulmonar.

La interrupcién de la gestacion fue mediante cesarea
en la semana 30 por trabajo de parto pretérmino. El
gemelo 1 peso 1,420 g, con Apgar de 6-8. El gemelo 2
peso 750 g, Apgar de 8-8. Ambas del sexo femenino. La
atencion se dio en el Servicio de la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales del Centro Médico Nacional 20
de Noviembre del ISSSTE. En la actualidad ambas hijas
estan vivas y sanas, sin malformaciones ni alteraciones
en su desarrollo psicomotor.

DISCUSION

En la mitad de las parejas infértiles, la causa es un factor
masculino alterado de muy diverso grado, ya sea aislado
o en combinacién con algin factor femenino.'"” En el
hombre, entre las causas mas frecuentes de infertilidad
estan las inflamatorias e infecciosas, el varicocele es la
siguiente causa.!!

La esposa tenia diagndstico de poliquistosis ovarica
por la disociacion LH/FSH en varias determinaciones
hormonales, asi como periodos de opsomenorrea y
amenorrea.'?

En este caso habia alteraciones en el factor mascu-
lino y el femenino, y con dos inseminaciones fallidas,
por lo que se decidi6 hacer la estimulacién ovarica y el
procedimiento de la ICSI.

El sindrome de hiperestimulaciéon ovarica es mas
frecuente que ocurra en las mujeres menores de 35
afios, con datos clinicos o de laboratorio de sindrome
de ovarios poliquisticos.'

La técnicas de reproduccion asistida requieren
personal capacitado y comprometido con estos proce-
dimientos, asi como un laboratorio equipado. Hay que
prever antes de iniciar un ciclo que se tengan los medios
de cultivo, insumos, medicamentos y disponibilidad de la
pareja para que se lleven a cabo estos procedimientos.

En el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre se
habian efectuado previamente tres ciclos, sin resultados
favorables.

Mas de un millon de bebés en el mundo han sido conce-
bidos con técnicas de reproduccion asistida. En 2003, cerca
de 3% de los nifios nacidos en Escandinavia y 1.7% de los
nacidos en Francia se concibieron por ICSI."
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En general, la FIV y FIV-ICSI estan asociadas con
gestaciones multiples, por lo que hay mas complica-
ciones obstétricas y neonatales relacionadas con estos
procedimientos."

CONCLUSIONES

Las técnicas de FIV-ICSI son un gran avance en la me-
dicina, que han beneficiado a miles de parejas infértiles
en todo el mundo. Haber logrado el nacimiento de un
producto mediante la técnica de ICSI es relevante, sobre
todo por haberlo hecho en una institucion hospitalaria
publica.

En vista de estos resultados iniciales, nuestros planes
son reducir esquemas agresivos de estimulacion en pa-
cientes con mayor riesgo de hiperestimulacion ovarica,
asi como transferir menos embriones para evitar emba-
razos de mayor orden fetal.

La hiperestimulacidén ovarica y los embarazos
multiples son las principales complicaciones de la repro-
duccion asistida, lo cual es completamente justificable
en un programa que inicia.

REFERENCIAS

1. Remohi J, Pellicer A. Manual de reproduccién humana.
Madrid: McGraw-Hill, 2000.

2. Pellicer A. Reproduccion humana. Madrid: McGraw-Hill,
1999.

10.

1.

12.

13.

Pellicer A, Simon C. Reproduccion asistida del siglo XXI.
Cuadernos de Reproduccién Humana. Vol. 6, Num. 2.
Madrid: Editorial Panamericana, 2000.

Tesarik J, Sousa M, Testart J. Human oocyte activation after
intracytoplasmic sperm injection. Hum Reprod 1994;9:511-8.
Nagy ZP, Liu J, Joris H. Time-course of oocyte activation,
pronucleus formation and cleavage in human oocytes
fertilized by intracytoplasmic sperm injection. Hum Reprod
1994;9:1743-8.

Nakano Y, Shirakawa H, Mitsuhachi N. Spatiotemporal
dynamics of intracellular calcium in the mouse egg injected
with a spermatozoon. Mol Hum Reprod 1997;3:1087-93.
Ramalho-Santos J, Sotovsky P, Simerly C, Oko R. ICSI
choreography: fate of sperm structures after monospermic
rhesus ICSI and first cell cycle implications. Human Reprod
2000;15(12):2610-20.

Yanagida K, Katayose H, Hirata S, Yazawa H, et al. Influence
of sperm immobilization on onset of Ca(2+) oscillations after
ICSI. Hum Reprod 2001;16:148-52.

Williams CJ. Signalling mechanisms of mammalian oocyte
activation. Human Reprod Update 2002;8(4):313-21.
Gallardo LE y col. Inyeccion intracitoplasmatica de esper-
matozoides. En: Efrain Vazquez Benitez. Medicina repro-
ductiva. 22 ed. Manual Moderno 2003;pp:383-9.

Tapia SRy col. Panoramica del factor masculino. En: Efrain
Vazquez Benitez. Medicina reproductiva. 22 ed. Manual
Moderno 2003;pp:205-9.

Ablanedo AJ y col. Capitulo 11. En: Efrain Vazquez Benitez.
Medicina reproductiva. 22 ed. Manual Moderno 2003;pp:95-
102.

Salazar LOC. Sindrome de hiperestimulacién ovarica. En:
Efrain Vazquez Benitez. Medicina reproductiva. 22 ed.
Manual Moderno 2003;pp:325-8.

The information center for health and social care. Hospital
episode statistics [on line serial] 2006-2007.

Alukal JP, Lamb DJ. Intracytoplasmic Sperm Injection (ICSI)
—what are the risks? Urol Clin North Am 2008;35:277-88.

66 Revista Mexicana de Medicina de 1a Reproduccion Volumen 2, nim. 2, octubre-diciembre, 2009



