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A lo largo de nuestra dilatada experiencia ayudando a las personas con
problemas de fertilidad, nos hemos dado cuenta de que hay poca informacion
sobre la reproduccion asistida y, en ocasiones, de baja calidad. Por ello, esta guia
ha nacido con la intencion de intentar explicar con sencillez, pero de forma
rigurosa, los procedimientos y fundamentos de las técnicas de reproduccion
asistida, con especial dedicacion a los tratamientos y formas de trabajar de
nuestra clinica. Hemos destacado de manera especial las nuevas técnicas que
se han incorporado a los centros de reproduccion en los Ultimos anos y que la
clinica IERA quirénsalud pone al alcance de sus pacientes.

Con el desarrollo de esta guia pretendemos dar una informacion objetiva de las
posibilidades de los diferentes tratamientos de reproduccion y que, de forma
general, todos los términos sean familiares para los pacientes antes, durante y
despues de los tratamientos. Al igual que otras guias sobre reproduccion
asistida, no pretende sustituir una informacion detallada por parte del equipo
medico y toda la informacion ha de ser contrastada en su momento con los
profesionales sanitarios y adaptarla a cada caso concreto.

Nuestro Ultimo deseo es que esta publicacion sea de gran utilidad para todos los
usuarios de las técnicas de reproduccion asistida y, en especial, para los
pacientes de [ERA.
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—Ntendiendo
la infertilidad

La especie humana tiene un bgjo potencial
reproductivo siendo la fecundidad (posibilidad de
conseguir un embarazo) mensual maxima de una
pareja joven con menos de 30 anos no superior al
30%. Las razones por las que la fertilidad es tan
reducida son muy cuestionadas en la actualidad.
Teniendo en cuenta esto, la esterilidad o
infertilidad se define como la incapacidad para
conseguir un embarazo tras un ano de relaciones
sexuales regulares no protegidas, es decir, no
debemos considerar que una pareja tiene
problemas hasta que no haya transcurrido un
periodo razonable de haberlo intentado. Ademds,
se considera esterilidad primaria cuando nunca se
ha conseguido embarazo sin tratamiento y se habla
de esterilidad secundaria si tras una gestacion
conseguida sin tratamiento, transcurren mads de 12
meses sin conseguir un nuevo embarazo.

* En paises industrializados se
admite que unas 1200 nuevas
parejas por cada millén de
habitantes y ano tienen problemas
deinfertilidad, lo que supone
aproximadamente entreun 15y
un 20% de las parejas con deseo
de embarazo.®

Aungue en algunas ocasiones, periodos mMAs
prolongados pueden llegar a conseguir una
gestacion espontdneamente, no hay duda de que
todas estas parejas deberian acudir a centros
especializados para descartar posibles patologias y
para, en su caso, acceder a las tecnicas de
reproduccion asistida.



Por lo tanto, el estudio médico sobre la
fertilidad de una pareja (0 de una muijer)
deberia comenzar tras un ano de relaciones
sexuales sin proteccion. Distintos factores
asociados podrian ser indicativos de iniciar a
los 6 meses este estudio, como por ejemplo
que la mujer tenga mads de 35 anos, presentar
anormalidades menstruales, historial de
enfermedad peélvica, anomalias testiculares o
cirugias.

“ La esterilidad puede ser
de causa femenina,
masculina o mixta cuando
afecta a los dos miembros
de la pareja.®

La infertilidad puede ser causada por muchos
factores, tanto fisicos como emocionales.
Pudiendo deberse a problemas en el hombre,
en la mujer o en ambos. Ademds, no siempre
hay una Unica causa de esterilidad,
encontrandose dos 0 mAs causas en casi un
30% de los casos.

Sin duda, el factor mas importante es la edad
de la mujer, produciendose con el paso de los
anos una reduccion tanto de la cantidad como
de la calidad de los 6vulos. Este descenso se
produce sobre todo a partir de los 35 anos y se
acentua mucho mas a partir de los 40 anos.




Como se puede apreciar en la grafica, a partir de los 35 anos el numero de évulos disminuye mucho (linea
continua), al igual que a partir de esta misma edad aumenta mucho la proporcion de 6vulos de mala
calidad (linea discontinua).
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Las técnicas de reproduccion asistida se han desarrollado para intentar solucionar, en muchos casos,
estos problemas y ayudan cada vez a mds parejas a conseguir el deseo de tener un hijo.

Aproximadamente en Espana nacen unos 40.000 bebes mediante estas técnicas lo que supone casi un
8% de todos los nacimientos.

Allo largo de esta guia queremos presentar en qué consisten los tratamientos de reproduccion asistida de
una forma sencilla e ilustrada.
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Haremos hincapié de forma especial en todas las
nuevas técnicas que se han incorporado a los
centros de reproducciéon en los Ultimos anos y con
las que actualmente cuenta IERA quironsalud.

Al igual que otras guias sobre reproduccion
asistida, no  pretendemos  sustituir  una
informacion detallada por parte del equipo
medico y toda la informacion ha de ser
contrastada en sumomento con los profesionales
que trabajan en esta materia. Pretendemos que
de una forma general todos los términos sean
familiares para las parejas antes, durante vy
después de los tratamientos y esperamos gque
esta guia sea de gran utilidad, en especial para
los pacientes de IERA.

Hay que tener en cuenta que la esterilidad no es
solo la dificultad para concebir, también existen
factores que impiden la consecucion de un
embarazo evolutivo, como es el fallo de
implantacion o el aborto de repeticion. Podemos
hablar de fallo de implantacion cuando una
persona no consigue gestacion tras 3 o mds ciclos
de FIV o 2 de ovodonacion siempre que no haya
problemas evidentes en el Utero y se haya
realizado transferencias de embriones de buena
calidad.

Por otro lado, hablamos de aborto de repeticion
cuando han tenido lugar 3 o mds pérdidas
gestacionales consecutivas antes de la semana
20, pudiendo ser primaria o secundaria segun
hayan tenido un hijo previo o no. La etiologia de
estas dos patologias difiere entre los diferentes
casos variando también el tipo de tratamiento
empleado.

Como has podido comprobar, los problemas
reproductivos pueden tener causas muy
diversas y variadas, por ello, es recomendable
que asistas a un centro que tenga experiencia en
casos similares al tuyo, ademds de contar con
profesionales con demostrada experiencia en
cada drea y disponer de las instalaciones y de los
equipos necesarios para llevar a cabo tu
tratamiento en las mejores condiciones.

Para conocer la tasa de éxito de una técnica de
un centro determinado, existe el Registro de la
Sociedad Espanola de Fertilidad, donde todas
las clinicas publican cada ano los resultados de
todos los ciclos de reproduccion asistida que han
realizado.

Ademds del aspecto profesional de los centros,
tambien es muy importante que te sientas a
gusto con el trato recibido por parte del equipo
desde el primer momento, ya que las dificultades
para conseguir el embarazo ponen a prueba tus
emociones vy las de tu pareja. Puede parecer un
detalle menor, pero es muy importante sentirse
comprendido y apoyado en todo momento.

Otro aspecto a tener en cuenta es el coste
economico. Los tratamientos de reproduccion
asistida tienen un precio elevado ya que
requieren un extenso equipo humano muy
especializado y precisan de una tecnologia muy
sofisticada. Cuando compares los costes de los
diferentes centros, aparte de tener en cuenta las
tasas de éxitos de los tratamientos y de los
servicios que ofrecen, también hay que recordar
sumar el coste de los desplazamientos, los dias
de estancia o los dias en los que te tienes que
ausentar del trabagjo.




Nuestro
centro

Aunqgue las primeras técnicas de reproduccion
asistida comenzaron a realizarse en Extremadura
en 1999 por personal que ahora pertenece a
IERA (el primer “nino probeta” de esta comunidad
nacid en el ano 2000), no fue hasta el ano 2001,
cuando se cred el Instituto Extremeno de
Reproduccion Asistida (IERA) como empresa y fue
el primer centro de reproduccion asistida en
Extremadura.

Surgié con el objetivo de ofrecer a todos los
pacientes con problemas de fertilidad o
posibilidad de tener un niNo sano en casa a traves
de la reproduccién asistida en su propia region y
desde un principio el centro marco la premisa de
contar con un equipo humano del mas alto nivel y
de estar a la vanguardia de la tecnologia y de la
calidad.

Como se verd en esta guia, en la actualidad, IERA
dispone de los medios humanos y de las
instalaciones necesarias para el tratamiento
integral de la pareja estéril y para aumentar las
posibilidades de éxito en las parejas que buscan
un embarazo.

En todos estos anos de evolucidon hemos
conseguido contribuir al prestigio de la medicina
extremena, no solo como centro asistencial, sino
también en nuestra faceta investigadora vy
formadora, con numerosas  contribuciones
cientificas y con la realizacion de innumerables
cursos, jornadas, alumnos en practicas y un largo
etcétera de actividades.

““En 2001 se creé el Instituto

Extremeno de Reproduccion
Asisitida (IERA) como
empresaq, siendo el primer
centro de reproduccién
asistida en Extremadura.®
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—QUIPO
humano

El equipo que integra IERA estd formado por un
grupo de especialistas cuya profesionalidad estd
avalada por anos de experiencia y por unad
formacion actualizada y la continua asistencia a
CUrsos, reuniones y congresos.

El personal de ginecologia lo forman un amplio
elenco de doctores entre los gque podemos
destacar al Dr. José Antonio Dominguez
(director médico del centro) y las Dras.
Mercedes Llamas y Maria del Carmen Torres
que han pertenecido al centro desde sus
comienzos. Una relacion actualizada  del
personal del centro se puede consultar en
nuestra pdagina web https.//iera.es/. En nuestro
centro contamos también con la colaboracién
del urélogo Jesus Murillo para los casos donde
exista un factor masculino severo y otros
profesionales meédicos como anestesistas,
psicologos, etc. La coordinacion cientifica del
centro esté a cargo del Dr. Santiago Alvarez,
mientras que el responsable del laboratorio es el
Dr. José Ramon Ortiz.

Ademds de este personal facultativo, la
actividad asistencial en las consultas, quiréfano
y salas de exploraciones corre a cargo de un
amplio y experimentado equipo de enfermeria y
auxiliares de clinica que tambien se puede
consultar en la pagina web.

Hay que destacar que IERA cuenta con una
figura poco usual en otros centros que es la
asesora sanitaria y que en la clinica esta
ocupada por Soledad Mena. Sus funciones son
orientar y acompanar en todo momento a los
pacientes que inician el camino del tratamiento
en reproduccion asistida. Existe también
personal muy cualificado en los departamentos
de recepcion y de atencion al paciente
coordinados por Leonor Pozo Cabanillas.

Todo este equipo humano estd a su servicio para
hacer que el estudio y el tratamiento que vaya a
realizar tenga todas las garantias de rigor vy
eficacia.



Nuestro

fundacion

La Fundacion Ibérica en Reproduccion Asistida
(Fundacion leRA) se cred hace mds de 10 anos
para ayudar a iniciativas en la investigacion y la
formacion en reproduccion asistida. Es una
fundacion pequena pero que en su corta vida ya
ha realizado multiples actuaciones, entre ellas, la
realizacion de diversos proyectos de
investigacion, la organizacion de  reuniones
cientificas y el patrocino de cursos y otras
actividades de formacion.

Sus patronos siempre han sido personas
relacionadas con la ciencia y la reproduccion
asistida y mantiene un espiritu innovador en sus
actuaciones. Reflejo de ello es que uno de los
objetivos principales de la fundacion ha sido
promover la difusion de las técnicas de
reproduccion  asistida  no solo entre los
profesionales que se dedican a este campo de la
medicina, sino tambiéen entre la poblacion en
general. En esta linea, el patronato, encabezado
por su presidente, el Profesor Ignacio Santiago
Alvarez Miguel y el vicepresidente, el Dr. José
Antonio Dominguez, considerd que era necesario
poner a disposicion de los pacientes una guia donde
se expliguen con sencillez, pero de forma rigurosa,
los pasos y procedimientos que han de seguir

aquellas personas que tengan que recurrir a la
reproduccion asistida.

La necesidad de esta guia habia sido constatada
entre los profesionales y los pacientes y era una
tarea pendiente de la fundacion. La guia se ha
realizado recopilando informacion actualizada de
los protocolos y técnicas que se realizan
actualmente en los centros de reproduccion. Esta
labor ha sido llevada a cabo principalmente por
Alberto Galvan Bayoll, gracias a un contrato
financiado por un programa de innovacion y
talento (PIT) de la Junta de Extremadura.

Esperamos que la guia del paciente de
reproduccion asistida cumpla su funcion de
informar objetivamente de las posibilidades de
tratamiento que se pueden realizar.
Indudablemente, esta guia no pretende sustituir
la consulta meédica o la explicacion por los
expertos, pero esperamos gue tanto a unos
(pacientes) como a los otros (profesiones de la
reproduccion) les sea de utilidad y facilite el
objetivo principal de la reproduccion asistida, que
no es otro que conseguir el nacimiento de un bebé
sano.




Programa de
garantia de embarazo

La dificultad para tener hijos es una de las situaciones mas
complicadas a la que se puede enfrentar una pareja, por eso
disponemos del plan de Garantia de Embarazo y Nacimiento
(GEN). Con este plan econdmico, IERA quirénsalud pone a tu
alcance toda la experiencia de mas de 20 anos de trabagjo vy
los Ultimos avances en el campo de la reproduccion asistida,
con la oportunidad de fijar el precio del tratamiento y la
tranquilidad de recibir un reembolso de hasta el 100% en caso
de gue el tratamiento no resulte exitoso.

GEN, es un programa de reembolso que IERA pone a tu
disposicion de la mano de Access Fertility, que es una
compania lider de este tipo de productos en Reino Unido e
Irlonda y que estd presente en otros muchos paises de
Europa.

Tenemos que saber que la Reproduccion Asistida es un gran
avance gue nos permite tener esperanzas ante problemas de
infertilidad que antes eran intratables, pero que, por
desgracia y quizd en mucho tiempo, aun no puede garantizar
un 100% de éxito en este tipo de tratamientos que suelen ser
molestos, costosos y con una alta incertidumbre. Por esta
razon, aparte de garantizar la maxima profesionalidad, poner
a tu disposicion toda la experiencia del equipo de IERA, una
tecnologia de vanguardia y proporcionarte apoyo psicoldgico,
con este programa GEN queremos ayudarte reduciendo o
eliminando la incertidumbre econdmica. Cuando comienzas
un tratamiento se tiene un gran desconocimiento de como va
a ser el proceso: cudntos ciclos vas a necesitar, o que te va a
costar, cuanto tiempo vas a estar en tratamiento y, desde
luego, sifinalmente podrds tener un bebé. Con este programa
eliminas la incertidumbre econdmica del tratamiento fijando
su conste, lo que permite a las familias concentrar sus
energias en el proceso clinico con la seguridad de que si el
tratamiento no resulta exitoso, al menos tienes la opcidon de
obtener hasta un 100% de reembolso.

Puedes consultar mds informaciéon en https://iera.es/ y en
https://www.accessfertility.com/es/







“rimera
consulta

Es una primera toma de contacto con el centro. Nuestro
personal de admision le concertard una cita con uno de
nuestros ginecdlogos en una primera visita en la que se
le explicaran los tratamientos que disponemos en
nuestro centro y analizard sus antecedentes medicos,
reproductivos y familiares para ver las técnicas vy
pruebas a realizar segun su caso concreto.

El protocolo de estudio que llevamos a cabo en nuestro
centro es el siguiente:

Estudio de la mujer

* Anamnesis: Valoracion de los antecedentes
personales y familiares.

* Exploracion fisica con estudio citolégico y
ecografia vaginal.

* Examen andalitico en el tercer dia del ciclo
menstrual con estudio hormonal y marcadores
bioquimicos.

* Anadlisis serolégico para descartar infecciones.
Como el VIH, hepatitis B, hepatitis C, sifilis,
toxoplasma, rubeola....

* Cariotipo para detectar si hay alguna anomalia
cromosomica que pueda estar provocando una
alteracion en la produccion de évulos o alguna otra
enfermedad gque se pueda transmitir a sus futuros
hijos.

* Pruebas de permeabilidad de trompas.

* Otras pruebas mas avanzadas serdn prescritas
segun las caracteristicas propias de cada paciente.




—studio del

varon

* Anamnesis: Valoracion de los antecedentes
personales y familiares.
» Seminograma: Estudio de la calidad espermdtica
donde se estudiard la concentracion, movilidad,
morfologia y vitalidad, entre otros pardmetros. En
algunas ocasiones, donde existan parametros
alterados serd necesario repetir el estudio para
confirmar los resultados.
Estudio de Ila fragmentacion del ADN
espermatico: Valoracion del indice de rotura del
material genético espermatico. Valores superiores
a los rangos de normalidad repetidos implicaria
introducir técnicas avanzadas de seleccion de
espermatozoides, tratamiento con antioxidantes o
la utilizacion de un donante de semen.
Estudio hormonal y marcadores bioquimicos.
Analisis serolégico para descartar la existencia de
algun tipo de infeccion. Como el VIH, hepatitis B,
hepatitis C, sifilis...
Cariotipo para detectar si hay o no alguna
alteracion  cromosomica que pueda estar
provocando una mala produccion de
espermatozoides o alguna patologia que se
pudiese transmitir a la descendencia.
Otras pruebas o exploraciones que sugieran un
estudio mds completo serdn valoradas por el
laboratorio de andrologia de nuestro centro. Entre
estas pruebas complementarias estan el cultivo
seminal o el FISH de espermatozoides.

En determinados casos como que el varéon no
pueda acudir al centro el dia de la realizacion del
tratamiento, la incapacidad para la obtenciéon de la
muestra de semen o que las muestras seminales
sean criticas, serd conveniente el almacenamiento
de semen criopreservado.

Una vez recopiladas todas las pruebas solicitadas
por el ginecdlogo, se valora su caso en una sesion
clinica donde se decide finalmente qué tipo de
tratamiento es el mds idoneo para la pareja.



Entrega de resultados

Posteriormente, nos pondremos en contacto con los pacientes para concertar una cita. En esta consulta
el ginecologo les comentard las conclusiones que se derivan del resultado de las pruebas vy, si es
necesario, se solicitardn otras complementarias para profundizar en las causas que provocan la

infertilidad del paciente.
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La inseminacion artificial,
ya sea con semen de la pareja
O con semen de donante, es la
técnica de reproduccion
asistida mas sencilla que
podemos realizar para
conseguir un embarazo. Se
trata de introducir en el Utero
espermatozoides
seleccionados y activados en el
momento exacto en el que se
produce la ovulacion para
facilitar el proceso de
fecundacion.

La inseminacién artificial conyugal (IAC)
tiene las siguientes indicaciones:

Alteraciones leves en el ciclo ovulatorio en
mujeres menores de 40 anos.

No debe existir obstruccion en las trompas
de Falopio.

Imposibilidad de depositar el semen en la
vagina.

No existencia de alteraciones graves en el
semen del conyuge. Se necesitard un valor
mMinimo en la recuperacion de
espermatozoides moviles (REM) en el
seminograma.

Casos de esterilidad de origen desconocido.

La inseminacion artificial de donante (IAD)
tiene las siguientes indicaciones:

* Ausencia de pareja masculina: Mujeres
solas o pareja femenina.

Enfermedades genéticas del hombre cuya
transmision a la descendencia no se puede
evitar mediante diagnodstico  genetico
preimplantacional (DGP).

Factor masculino severo: En el caso de que
tras varios ciclos de ICSI no se haya
conseguido  una gestacion y  las
caracteristicas de la mujer sean favorables
a esta tecnica.
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Esta técnica tiene los siguientes pasos: INSEMINACION
ARTIFICIAL

* Estimulaciéon ovdrica controlada: La
coordinacion de la ovulacion lleva consigo la
administracion de dosis bajas de medicacion
para desencadenar la ovulacion.

* Capacitacion del semen: El varon deberd O\IA:f[IlI\MGI:]LIfT[:%IgrADA
obtener su muestra de semen en las
instalaciones habilitadas en nuestro centro. A |
continuacion, el personal del laboratorio
procesard la muestra facilitando el proceso
de capacitacion gue permitird la activacion
de los espermatozoides para llevar a cabo la
fecundacion.

» Inseminacién: Conlleva la transferencia de los PETICION Y ASIGNACIGON OBTENCION
espermatozoides activados a la cavidad DE MUESTRA SEMINAL MUESTRA SEMINAL
uterina  a travées de una sonda de
canalizacion cervical.

De esta manera, se acorta la distancia que )
separa al espermatozoide del ovulo y se DESCONGELACION PROCESAMIENTO
facilita el encuentro entre ambos. Y PROCESAMIENTO

El proceso en si es relativamente sencillo, no
necesita ninguna intervencion especial y se
realiza en la sala de exploraciones. Este
proceso es indoloro y no hay que estar en
ayunas ni tener ninguna recomendacion
especial. Normalmente el dia siguiente de la
inseminacion, se empieza a administrar un RESULTADO
tratamiento con progesterona y tambien se
aconseja tomar acido fdlico.
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“No es necesario
tener dias de abstinencia
sexual el dia de la inseminacion,
de hecho diferentes estudios
afirman que las eyaculaciones
repetidas pueden mejorar
la calidad seminal. 39







Las técnicas de fecundacion in vitro son técnicas
complejas que consisten en realizar la fusion del évulo
y del espermatozoide en el laboratorio. Se realizan
extrayendo los évulos mediante una puncion de los
foliculos del ovario, que previamente han sido
estimulados, y wunirlos en el laboratorio a los
espermatozoides seleccionados de la muestra de
semen.

Como en el caso de la inseminacion artificial,
podemos distinguir dos tipos dependiendo del semen
gque se use:

° Fecundacion in vitro con semen de la pareja.

« Fecundacion in vitro con semen de donante,
proporcionado por un banco de semen.

Cabe destacar que, aunque se use semen de un
donante anodnimo, en el momento que ambos
miembros de la pareja se someten a un tratamiento
de reproduccion asistida y firman el consentimiento
informado, los hijos nacidos de estos tratamientos
van a ser hijos legitimos de ambos, tanto del hombre
como de la mujer. Lo mismo ocurre en el caso de
usarse ovulos de una donante anonima.

Atendiendo a la técnica que se use para realizar la
fecundacion en el laboratorio, podemos distinguir dos
tipos de técnicas, de las que se hablard
detenidamente mas adelante:

» Fecundacioén in vitro convencional: Comunmente
llamada simplemente FIV. Consiste en poner
juntos  a un ovulo con un grupo de
espermatozoides y esperar a que sean capaces de
fusionarse por si solos.

- Inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoide:
Comunmente conocida por sus siglas en inglés,
ICSI.  Consiste  en  microinyectar un  solo
espermatozoide en el interior del 6vulo.

“La eleccién de una de estas
técnicas dependera de las
condiciones de subinfertilidad
de la pareja asi como de su
historial reproductivo y de la
experiencia de cada centro.®



¢¢ Los dias de abstinencia que
debes tener ala hora de
recoger la muestra para
realizar un ciclo de FIV
depende de la clinica, hay
algunas que piden que la
abstinencia sea de entre2 a

S dias, al igual que se pide
para realizar el seminograma,
pero se ha visto que, a la hora
de realizar una FIV, cuanto
menor seda la abstinencia

mejor es la calidad del semen. ¥
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No obstante, los pasos a seguir son los mismos
en ambas tecnicas:

Estimulacién ovdrica: El objetivo es conseguir la
maduracion de un numero suficiente de ovulos
segun la respuesta ovdarica de cada paciente a
traves de la administracion de medicacion. Esta
medicacion es muy facil de administrar ya que es
una inyeccion subcutdnea al dia (como la insulina
en los pacientes diabéticos). Esta estimulacion
suele durar unos 10 dias y se suelen necesitar
unos 3 controles ecogrdficos. Cuando se alcanza
el tamano folicular optimo se desencadena la
ovulacion mediante una inyeccion de hCG y se
programa la puncion folicular unas 36 horas
despueés de dicha inyeccion.

Puncion folicular: Consiste en la extraccion de
los ovulos generados en cada ovario a través de
una puncion vaginal guiada por ecografia. Se
realiza bajo sedacidon para  una mejor
recuperacion, por lo que hay que acudir al centro
de  reproduccion  asistida en  ayunas.
Normalmente, al dia siguiente de la puncion, se
empieza a administrar un tratamiento con
progesterona y también se aconseja empezar d
tomar dcido folico.

Obtencién del semen: EI mismo dia de la
puncion, se recogerd la muestra de semen para
poder realizar la fecundacion in vitro. Por lo
general, la muestra se recoge mediante
masturbacion en una sala que hay para dicho fin
en la propia clinica. También, el semen puede
proceder de muestras congeladas previamente,
tanto en caso de semen de donante, como en
caso de que se haya preservado previamente
por diversos motivos.

Un caso especial es cuando, por distintos
problemas de fertilidad, los espermatozoides se
obtienen mediante aspirado de epididimo o
mediante biopsia testicular. Estos dos ultimos
procedimientos se llevarian a cabo en el
quiréfano por un urologo. Es un procedimiento
iNnvasivo que se realiza cuando:

* No se encuentran espermatozoides en el
eyaculado.

* Se detectan ciertas anomalias en los
espermatozoides.

* Una obstruccion en los conductos deferentes.

« En el caso de que el varon se haya realizado
una vasectomia.



La biopsia testicular es una técnica que consiste en
extraer de forma quirdrgica una pequena muestra
del testiculo y comprobar en el laboratorio si hay
presencia de espermatozoides para usarlos en el
proceso de fecundacion in vitro.

Preparacion del semen: Una vez obtenido el
semen, se capacita en el laboratorio de
andrologia, se elimina el plasma seminal y se
seleccionan los espermatozoides mas optimos de
la muestra, que son los que se usardn para realizar
la fecundacion in vitro.

Fecundacion in vitro: Una vez recuperados los
ovulos, serdan procesados en el laboratorio y se
inseminaradn  con  una muestra de semen
capacitado procedente del conyuge o de un
donante.

Cultivo embrionario: Al dia siguiente, cuando se
haya producido la fecundacion (dia 1 de desarrollo
embrionario), los embriones generados
permanecerdn en cultivo hasta el momento de la
transferencia al utero materno o al proceso de
vitrificacion, generalmente hasta el dia S de
desarrollo  embrionario. En este punto del
desarrollo, se le asigna una categoria a la calidad
embrionaria en funcion de las probabilidades de
implantacion en el Utero materno
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Transferencia embrionaria: Cuando el desarrollo
embrionario es el adecuado se procede a su
transferencia a la cavidad uterina, mediante una
fina canula guiada ecograficamente. En el caso de
indicacion meédica o de haber obtenido mds
embriones de los que se van a transferir, se
criopreservardn por vitrificacion. Este es un paso
sencillo que no requiere sedacion, ayuno o reposo
para su realizacion.

3

FECUNDACION

TRANSFERENCIA
EMBRIONARIA

PRUEBA DE EMBARAZO

La ley espanola establece la transferencia de un
maximo de 3 embriones. Sin embargo, debido alos
riesgos que conlleva un embarazo multiple, se
intenta transferir Unicamente un embrion cada vez.

Si no se consiguen suficientes ovulos tras la
puncion folicular, como suele suceder en el caso de
mujeres con baja respuesta ovdrica o con fallo
ovarico precoz, se pueden realizar varios ciclos de
estimulacion extrayendo en cada ciclo el maximo
ndmero de ovulos que se pueda y acumularlos
(congelarlos) hasta que haya un nimero suficiente
para poder realizar estas tecnicas teniendo un
porcentaje de éxito significativo.

La eleccion de una de estas técnicas dependerd de
las condiciones de subinfertilidad de la pareja, asi
como de su historial reproductivo y de la
experiencia de cada centro.



—ecunadacion

in vitro _
convencional

(FIV)

Hay que tener en cuenta que, por norma general, cuantos mads
ovulos se extraigan en la puncién mayores probabilidades de éxito
se tendrd. Sin embargo, si se obtienen, por ejemplo, 10 6vulos, esto
no quiere decir que se vayan a obtener 10 embriones, ya que primero
hay que ver de esos 6vulos, cudntos estan maduros (los inmaduros
no se pueden fecundar).

Despues, hay que ver de los évulos maduros, cudntos de ellos han
fecundado correctamente. Y, por ultimo, hay que ver cudntos de los
ovulos que han fecundado correctamente dan lugar a embriones
evolutivos. En todas estas etapas que se acaban de describir, lo mdas
comun es que el numero de évulos y de embriones que tenemos, se
vaya reduciendo.

El nimero de évulos y de embriones que se van a perder en cada una
de estas etapas dependerd de la calidad de los 6vulos y de los
espermatozoides, asi como de otros muchos factores, como es la
edad de la mujer, alteraciones genéticas,etc.




F'il

La fecundacion in vitro convencional consiste en
emular en el laboratorio el proceso que ocurre
de manera natural en las trompas de Falopio. Se
trata de realizar un minimo procesado a los
ovocitos vy ponerlos  junto con los
espermatozoides capacitados en una misma
placa de laboratorio para facilitar la fecundacion
de una forma lo mdas natural posible.

Para ello, los ovulos, se colocan con una
concentracion adecuada de espermatozoides en
placas de cultivo. Los espermatozoides eliminan
el cumulo oodforo (células que rodean al évulo) y
realizan las distintas fases de la fecundacion en
dicha placa.

A las 18-22 horas los dvulos son transferidos a
un medio de cultivo (sin espermatozoides) vy se
comprueba bajo microscopio si se ha producido
correctamente la fecundacion.

Los ovulos que no hayan fecundado o en los que
este proceso no se ha producido correctamente
son eliminados pues no dardn lugar a embriones
viables.

Esta técnica tiene las siguientes indicaciones:

e Ausencia u obstruccion de trompas de
Falopio.

* Edad materna avanzada

* Fallos de IAC/IAD.

* Varones con alteraciones leves en la calidad
espermatica
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Microinyeccion
intracitoplasmatica de
espermatozoides (ICSI)

Esta tecnica consiste en inyectar, mediante
micromanipulacion celular, un espermatozoide en
cada ovulo. De esta manera se introduce un
espermatozoide capacitado en cada ovocito
maduro obtenido en la puncion folicular,
aumentando asi las probabilidades de éxito.

Para ello, se ha de eliminar la capa de células que
rodea al ovulo y colocarlos individualmente en
microgotas. Con microscopia y usando agujas de
sujecion y punciéon se consigue introducir un Unico
espermatozoide  completo  en el  ovulo,
atravesando tanto la zona peldcida (una cubierta
que poseen los ovulos) como la membrana
plasmdtica. A pesar de que esta técnica puede
parecer mas agresiva, No supone ningunad
interferencia con el desarrollo normal del embrion.

Cuando el numero de espermatozoides o el
NnUmero de dvulos obtenidos es demasiado bajo, el
proceso de fecundacion in vitro convencional
descrito en el apartado anterior no puede
realizarse y es necesario recurrir al ICSI. Tambien
se recurre a esta técnica en el caso de que se deba
hacer un diagndstico genético preimplantacional con
el objetivo de que las células que rodean al dvulo no
interfieran con el diagndstico. Tambien se recurre a
esta técnica si se trata de pacientes especiales con
semen congelado o si se padece algun tipo de
enfermedad infecciosa como es en el caso del SIDA
o de la Hepatitis C.
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¢ Las categorias embrionarias
son A, B,CyD segunlas
posibilidades de implantacion
embrionariaq, siendo A la
mejory D la categoria que
menos posibilidades de
implantacion ofrece®



¢ Nuestro centro ofrece las dos
técnicas de fecundacion de
acuerdo con las
circunstancias de cada caso y
siempre intentando ofrecer
las maximas posibilidades de
éxito.»
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En determinados ciclos de FIV-ICSI donde los
niveles hormonales sobrepasan un cierto rango,
la transferencia embrionaria en fresco no
estaria  indicada debido al riesgo de
hiperestimulacion ovarica. Por esta razon, estos
ciclos se segmentan, es decir, se readliza la
transferencia embrionaria en un ciclo diferido,
realizandose la puncion en un ciclo y la
transferencia en otro ciclo diferente.

Anteriormente se utilizaba la técnica de la
congelacion lenta, donde existia el riesgo de la
formacion de cristales de hielo, lo que
conllevaba el deterioro de gran parte de los
embriones que se criopreservaban.
Actualmente, en nuestro centro se utiliza la
vitrificacion, proceso que evita la formacion de
dichos cristales, aumentando en gran medida la
probabilidad de supervivencia embrionaria.

Esta mejora de la técnica ha propiciado que en
los centros de reproduccion asistida se
criopreserven gran cantidad de embriones
durante un tiempo indefinido. Esto hace
necesaria una regulacion legal  de la
criopreservacion ya no solo embrionaria, si no
también ovocitaria.

Segun el articulo 11 de la ley 14/20086, sobre
técnicas de reproduccion humana asistida, los
preembriones y ovocitos no utilizados en
técnicas de reproduccion asistida pueden ser

destmodos a cualguiera de los S|§U|entes fines:
* La donacion con fines reproductivos

+ La donacion con fines de investigacion.
* EI cese de la crioconservacion sin ninguna
otra utilizacion.




Cada dos anos, como minimo, se solicitarda a la
mujer o pareja progenitora de embriones
criopreservados la renovacion del consentimiento
firmado previomente. Si durante dos renovaciones
consecutivas fuera imposible obtener la firma del
consentimiento correspondiente, los embriones
quedaran a disposicion del centro donde se
encuentren criopreservados, que podrdan ser
destinados conforme a su criterio a cualquiera de
los fines citados, manteniendo la confidencialidad y
anonimato establecido y en ausencia de dnimo de
lucro.

Por tanto, los embriones de las parejas que no
hayan  renovado el  mantenimiento  de
criopreservacion y hayan optado por la donacion
con fines reproductivos, serdn reservados para
parejas receptoras que deseen optar a una
transferencia de embriones donados.
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Trcmsfe.rencic:.
embrionaria
(TE)

Este procedimiento consiste en depositar los
embriones de mejor calidad en el Utero mediante
una cdnula guiada ecogrdaficamente. Esto se
realiza mediante una cdanula muy fina que se
introduce por la vagina y llega hasta el fondo del
utero atravesando el cérvix. Se usa un ecografo
para asegurar gue los embriones se coloquen en
el lugar adecuado. Este procedimiento es
indoloro y se hace sin ningun tipo de anestesia o
sedacion, por lo que no es necesario acudir al
centro en ayunas. Es posible que te pidan que
vayas con la vejiga llena, ya que esto facilita la
visualizacion del utero en el ecégrafo. El dia de la
transferencia se recomienda reposo relativo.
Normalmente el dia de la puncion se empieza a
administrar un tratamiento con progesterona vy
también se aconseja tomar dacido folico. 15 dias
despues de la transferencia se realiza una
prueba para confirmar o no si hay embarazo. La
ley espanola establece un mdximo de 3
embriones por transferencia. Sin  embargo,
debido a todos los problemas que conlleva un
embarazo multiple se intenta transferir
unicamente un embrion cada vez.
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A parte de la calidad del embrién, un pardmetro
fundamental que hay que tener en cuenta para
gue se produzca la implantacion es el desarrollo
y receptividad del endometrio.

El grosor endometrial 6ptimo que indica que hay
receptividad endometrial, es decir, que el
endometrio estd preparado para albergar al
embrion, es de 7 a 10 mm, ademds de
observarse que el endometrio presenta un
aspecto  trilaminar  mediante  visualizacion
ecografica. Este aspecto y grosor se consiguen
por lo general mediante el uso de hormonas,
aumentando asi la probabilidad de embarazo.
Una vez realizada la transferencia, debes estar
unos 20 o 30 minutos reposando en la camilla,
una vez transcurrido este periodo, te puedes
marchar a casa y hacer vida normal. Aungue se
recomienda evitar esfuerzos excesivos.



Siuna vez realizado este procedimiento, quedan
embriones evolutivos que no han sido
transferidos, estos se vitrifican. Esto se hace
siguiendo la ley 14/2006, que marca que todos
aquellos embriones viables que no hayan sido
transferidos han de ser vitrificados. Una vez
vitrificados y almacenados, estos embriones
podrdan destinarse a:

* Usarse en los futuros ciclos de reproduccion
asistida que os realicéis, ya sea en el mismo
centro de reproduccion asistida o en otro
centro diferente, de forma que no tengdis que
repetir un ciclo de FIV completo. Simplemente
tendrics que tomar la medicacion para
preparar el endometrio vy realizar la
transferencia.

* Donarlos a otras parejas que no sean
capaces de concebir. Para ello es necesario
que reundis los requisitos que marca la ley
para ser donante. Por ejemplo, que la mujer
tenga una edad inferior a 35 anos cuando se
generaron esos embpriones.

. Donarlos a la ciencia para que sean usados
en proyectos de investigacion concretos.

- Cesar la conservaciéon de los embriones de
forrma que sean destruidos una vez que la
mujer llegue al final de su vida reproductiva.

¢¢ Cabe destacar que el destino de
estos embriones que no se han
transferido debe indicarse al
comienzo del ciclo, cuando
todavia no se sabe el numero
de embriones que se van a
obtener ni si la transferencia ha
tenido éxito y se ha logrado el
embarazo, por lo que desde
esta guia se recomienda que en
un primer momento se marque
la opcién de uso por la propia
pareja en futuros ciclos. Y una
vez que se ha logrado el
numero de hijos deseado que se
modifique ese consentimientoy
se elija la opcion deseada.

Es frecuente que, una vez que
vas a comenzar un ciclode FIVy
te planteen estas cuestiones, se
piense que se estan refiriendo a
los embriones que sobren una
vez se ha conseguido el
embarazo, sin embargo, como
ya se ha explicado
anteriormente, se estan
refiriendo a los embriones que
no se transfieran en ese mismo
ciclo.®



Dreservacion de

la fertilidad

En nuestro centro ofrecemos

todas las garantias para
criopreservar tus gametos ya
seas mujer o varon. Tus
muestras quedardn guardadas
en el momento que tu decidas
para poder desarrollar tus
deseos de ser madre o padre
mas adelante.




Preservacion de Ila fertilidad femenina

Si siempre has tenido claro que quieres ser madre,
pero aun no ha llegado el momento, en nuestro
centro existe la opcion de criopreservar tus ovulos
en este momento para utilizarlos cuando tu
decidas sin los efectos del paso del tiempo.

Factores como la edad, los hdbitos de vida o la
situacion clinica de una mujer hacen que sus
capacidades  reproductivas  puedan  verse
reducidas considerablemente.

Gracias a tecnicas como la vitrificacion es posible
la criopreservacion de évulos para garantizar unas
buenas oportunidades de conseguir un embarazo
cuando el momento sea el oportuno.

ESTIMULACION OVARICA
CONTROLADA

OBTENCION DE OVOCITOS
PUNCION

PROCESAMIENTO
DE OVOCITOS

VITRIFICACION

ALMACENAMIENTO
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Los pasos mdas destacables en este proceso
son los siguientes:

* Estimulacién ovdrica controlada: El
objetivo es conseguir la maduracion de un
numero suficiente de ovocitos segun la
respuesta ovarica de cada paciente a
traves de la administracion de medicacion.

+ Puncién folicular: Consiste en la extraccion
de los ovocitos generados en cada ovario a
traves de una puncion vaginal guiada por
ecografia. Se realiza mediante sedacion
pAra una Mejor recuperacion.

- Criopreservacion de ovocitos: Vitrificacion
de los ovocitos maduros obtenidos.




Preservacion de la fertilidad masculina

Del mismo modo que ocurre con la preservacion de
la fertilidad femenina, el objetivo es almacenar
espermatozoides en nitréogeno  liquido para
posponer la paternidad sin los efectos del paso del
tiempo.

Al contrario que ocurre en las mujeres, los varones
producen espermatozoides a lo largo de toda su
vida, aunque hay estudios que demuestran que la
calidad seminal va disminuyendo a partir de una
determinada edad.

Los motivos mas frecuentes para preservar
los  espermatozoides  suelen ser los
tratamientos oncoloégicos, situaciones
patolégicas como varicoceles o cirugias que
puedan comprometer la funcion espermatica
y/o la situacion clinica del paciente.

Las fases mds importantes son:

* Obtencion de la muestra de semen: El
varon deberd obtener una muestra de
semen en las instalaciones del centro.

¢ Congelacién de la muestra de semen: La
muestra serd evaluada y congelada en el
laboratorio de andrologia. En caso de
requerirse en el futuro para un tratamiento
de reproduccion asistida, se podrd usar
independientemente del tiempo que lleve
congeladay en la cantidad que se requiera

para cada tratamiento.

““En los casos
donde la calidad
seminal esté
comprometida, el
centro le
recomendara
realizar
congelaciones
sucesivas.®



Semen del
donante I \

En los casos donde los pardmetros seminales
esten gravemente comprometidos, como es la
ausencia total de espermatozoides  (czoospermia)
o por otro tipo de razones (ausencia de pareja

masculina, por ejemplo), serd necesario recurrir
al semen de donante para poder realizar las
teécnicas de reproduccion asistida.

“En determinados casos es
necesdario recurrir c
semen de donante para
poder realizar las técnicas
de reproduccion asistida 3

Indicaciones
» Ausencia de varon.
» Ausencia de espermatozoides en

(\/

eyaculado (azoospermia).

° Ausencia de espermatozoides tras biopsia
testicular (azoospermia secretora).

* Riesgo de transmision de enfermedad
genetica en el varoén.

) L=
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La biopsia testicular es una tecnica
que se realiza en pacientes en los que
No se observan espermatozoides en el

Seleccién de donantes eyaculado en un minimo de 2
seminogramas para comprobar que
de semen los testiculos han dejado de funcionar.

- Entrevista con el donante: Se realiza una Este proceso conlleva pasos previos
primera consulta donde se recogen los datos entre |os que se encuentran |a visita al
personales (nombre, DNI, direccién, fecha de urslogo para que realice una correcta

- . - o valoracion del caso y evalue las
nacimiento, caracteristicas fisicas e indice de osibiidades de  boder  encontrar
masa corporal) y se construye una historia P P

s e espermatozoides directamente en el
medica personal y familiar (se recogen los testiculo. En caso en que se obtengan,

antecedentes familiares, reproductivos vy las  muestras  extraidas  serdn

personales). criopreservadas para una futura
técnica de fecundacion in vitro.

° Seminograma y cultivo microbiolégico en
orina: Solo se incluyen donantes con valores
seminales optimos.

» Test psicolégico: Se realiza en una zona
tranquila de la clinica sin un limite de tiempo
establecido para hacerlo.

 Entrevista con la psicéloga: Se corrige el testy
le hace una entrevista al donante. La psicéloga
es quien decide la aptitud psicologica del
candidato donante.

» Testde portadores: Consiste en un cribado del
genoma del donante para minimizar las
posibilidades de transmision de enfermedades
recesivas a la descendencia. Para ello, es
esencial que la mujer receptora tambiéen se
haga este mismo test para realizar el
emparejamiento genético.

« Pruebas: Se le cita para extraccion de sangre
para pruebas como cariotipo, hemograma,
grupo sanguineo, Rh y serologia.

¢ En los casos en los que se
haya conseguido embarazo
con semen de donante, existe
la posibilidad de reservar
muestras de ese mismo
donante para un posible
futuro tratamiento.®




Vitrificacion de
embriones
y gametos

Antes de que se desarrollara esta tecnica,
tanto los embriones como los gametos (6vulos
y espermatozoides) se congelaban, sin
embargo, las tasas de supervivencia de los
ovulos y de los embriones eran muy bajas, por
lo que se intentaba evitar congelarlos. Con el
desarrollo de la vitrificacion las tasas de
supervivencia tanto de ovulos como de
embriones mejoraron enormemente  casi
rozando el 100% de  supervivencia,
consiguiendo tasas de éxito muy parecidas a
las que se obtienen en ciclos en fresco.

Debido a que la tasa de supervivencia de los
espermatozoides tras la congelacion fue
siempre buena, se sigue utilizando esta técnica
como medio para preservar muestras de
semen debido a su menor coste en
comparacion  con  la  vitrificacion.  La
congelacion de semen se emplea cuando no
se pueda obtener la muestra de semen el dia
de la inseminacion, en cuyo caso se extraerd
con anterioridad y se descongelard el dia en el
que se vaya a usar. También se puede utilizar
en casos de preservacion de la fertilidad, en el
gue un hombre congela muestras de su semen
para su posterior uso previendo un deterioro
de su calidad seminal o que no fuese capaz de

¢ Una vez vitrificados los
gametos y embriones, estos
pueden permanecer
almacenados durante,

teoricamente, todo el tiempo

que se quiera, sin embargo,

por ley, solo se pueden

conservar hasta el fin de la
vida reproductiva de la mujer,
pasados los 50 anos.¥

extraerse la muestra en un futuro, por ejemplo,
en el caso de hombre que se van a someter a
una vasectomia o a un tratamiento de
quimioterapia.

La vitrificacion bdsicamente consiste en
congelar una muestra biolégica de forma
ultrarrdpida usando un volumen de agua
minimo y una concentracion de crioprotectores
elevada (los crioprotectores son unas
moleculas que dificultan la formacion de
cristales de hielo que pueden danar y romper
las células).




Para llevar a cabo este enfriamiento ultrarrapido
se usa nitrogeno liquido, que se encuentra a
unos -196°C.

Los ovulos se suelen vitrificar en casos de
preservacion de la fertilidad, es decir, los ovulos
se extraen y se congelan en un momento en el
que la mujer es féertil previendo que en el futuro
su fertilidad se vea comprometida, como es el
caso de gue una mujer se vaya a someter a
quimioterapia  debido a un cdncer (la
guimioterapia reduce la cantidad de ovulos que
tiene una mujer disminuyendo su fertilidad), o
mas comunmente cuando se decide postergar la
maternidad, ya que, uno de los factores
determinantes en la fertilidad es la edad de la
mujer, por lo que crioconservar sus oOvulos
cuando se es joven (reproductivamente
hablando menor de 35 anos) le ahorraria futuros
problemas para conseguir descendencia ya que
sus o6vulos seguirian teniendo la misma edad que
cuando se congelaron. Este Ultimo punto es cada
vez mads frecuente debido a las caracteristicas
socioeconomicas que se dan en nuestro pais,
que hacen que se busque tener hijos a edades
mads avanzadas.

La vitrificacion de los embriones es algo muy
comun en los tratamientos de reproduccion
asistida ya que, como marca la ley 14/2006, se
tienen que vitrificar todos los embriones viables
gue no han sido transferidos. Esto es algo muy
importante que tenemos que tener en cuenta @
la hora de readlizar un tratamiento de
fecundacion in vitro, puesto que si despueés de
una transferencia embrionaria siguen quedando
embriones viables, la ley exige que se vitrifiquen,
ya sed para que la paciente los use en ciclos
posteriores o para que los done a otras parejas o
a la investigacion, con lo que se estaria
incrementando el coste del tratamiento, ya que
habria que sumarle el coste por vitrificarlos vy
mantenerios en tanques de nitrogeno liquido.
Para evitar esto, se puede indicar al equipo del
centro que solo se extraigan o se fecunden un
maximo de ovulos con el fin de que solo lleguen a
transferirse uno o dos embriones, pero hay que
tener en cuenta que el reducir el numero de
embriones que se generen también se pueden
reducir las probabilidades de exito del
tratamiento, ya que contaremos con un menor
numero de embriones vy, por tanto, de intentos.

Tanto la vitrificacion de ovulos y embriones como
la congelacion de semen también se usan para
los casos de donacion de los mismos.
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La desvitrificacion es el proceso inverso a la

vitrificacion, bdsicamente consiste en pasar
répidamente las células vitrificadas a -196°C a
temperatura de cultivo (37°C). A continuacion, se
las pasard por diferentes medios con el objetivo
de gque eliminen los crioprotectores de su interior
y recuperen el volumen perdido.

¢¢ Una vez vitrificados los

gametos y embriones, estos
pueden permanecer
almacenados durante,
tedricamente, todo el tiempo
que se quiera, sin embargo,
por ley, solo se pueden
conservar hasta el fin de la
vida reproductiva de la mujer,
pasados los 50 afos.®



Transferencio
de embriones
criopreservados

(TEC)

La transferencia de embriones criopreservados
consiste en la transferencia de embriones que
estaban vitrificados y almacenados en nitrégeno
liquido. En si, este procedimiento es igual al de una
transferencia embrionaria normal, lo unico en lo
que se diferencian es que antes de realizarla hay
que desvitrificar al embrion y comprobar si ha
soportado  correctamente el proceso  de
vitrificacion y desvitrificacion.

Esta técnica se suele emplear en los casos:

» Cuando se redliza un ciclo de fecundacion in
vitro previo y no se han transferido todos los
embriones que se generaron, por lo que estos
embriones se han vitrificado a la espera de ser
transferidos al Utero.

* Cuando se redliza un andlisis genético
preimplantacional de los embriones en estado
de blastocisto. Los embriones se vitrifican a la
espera de obtener los resultados del andlisis
geneético.

¢ Cuando se redliza un ciclo de fecundacion in
Vitro con embriones donados.

« Cuando, durante la estimulacion ovarica, en el 4
ultimo control ecogrdfico antes de la puncion
folicular, el estradiol estd elevado. En este caso
habria que esperar al siguiente ciclo para
transferir los embriones al utero, por lo que,
hasta ese momento, los embriones
permaneceran criopreservados.

En cualquiera de los casos, los embriones que no se

vayan a utilizar en transferencias, como se ha

mencionado  anteriormente, los  progenitores ' »
deberdn renovar el consentimiento de renovacion .

del destino de embriones criopreservados cada 2

ANos como Minimo.

42



La preparacion uterina para una transferencia de
embriones criopreservados es un sencillo proceso
que cuenta con la administracion de medicacion,
fundamentalmente estrogenos y progesterona,
una serie de dias hasta que el endometrio alcanza
su punto optimo de receptividad.

En determinados casos donde hay dificultad para
la preparacion uterina podemos ayudar con
tecnologia apropiada como la utilizacion  de
plasma rico en plagquetas o factores de
crecimiento.

Legalmente, estd permitida la transferencia de
hasta 3 embriones al Utero materno. No obstante,
en |[ERA desde hace muchos anos recomendamos
la transferencia de un mdximo de 2 embriones
para disminuir las posibilidades de tener un
embarazo multiple.

Ademds, actualmente avalados por nuestras
tasas de exito, en términos generales el equipo de
nuestro centro ha pasado a aconsejar a
transferencia de un solo blastocito, es decir, un
embrion en dia 5 de desarrollo para optar a
mejores posibilidades de conseguir un embarazo
minimizando al maximo los riesgos que acarrea el
embarazo multiple.

No obstante, segun las caracteristicas propias de
cada ciclo de reproduccion asistida, el dia mads
adecuado para la transferencia, asi como el
numero de embriones a transferir, puede variar.

“El equipo del centro
le dara las mejores
recomendaciones
adaptadas a su caso.*




El proceso en el laboratorio tiene las siguientes
modalidades:

* Transferencia de embriones desvitrificados * Desvitrificacion de embriones en dia 3 de
en dia 3 o 5 de desarrollo embrionario: Los desarrollo y cultivo en laboratorio hasta dia
embriones son desvitrificados a primera hora 5 para seleccion del mas apto para la
de la manana y transferidos al utero materno transferencia: Los embriones criopreservados
unas horas despues. en dia 3 de desarrollo seran desvitrificados en

un determinado momento y se seleccionardan
en el laboratorio evaluando su desarrollo
hasta dia S de desarrollo embrionario para
decidir el mds idéneo para la transferencia.

> CULTIVO —_— TRANSFERENCIA
EMBRIONARIO
*

DESVITRIFICACION
EMBRIONARIA D+3

PREPARACION
ENDOMENTRIAL TEC

DESVITRIFICACION
EMBRIONARIA D+5

TRANSFERENCIA

¢¢ Hoy en dia, aunque la técnica de vitrificacion ha alcanzado un nivel
muy alto de optimizacién, no se puede asegurar una probabilidad del
100% de supervivencia embrionaria a la desvitrificacion. No obstante,

en torno a un 95% de los casos, no hay ningun tipo de perjuicio para
los embriones desvitrificados y pueden ser transferidos al utero
materno con buenas expectativas de implantacién.
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Ovod ﬂ‘ .

é¢ Debido a motivos
transmision sexual
retrasar la decisic
deterioro de la re
de un embarazo

Para mitigar este

banco de ovocit



Seleccion de donantes

de ovocitos

En nuestro centro, las mujeres interesadas por la Para ello, es esencial que el varén también se
donacion  de gametos son  seleccionadas realice el mismo test para poder llevar a cabo
rigurosamente a traves de la realizacion de una el emparejomiento genético. Cuando  se
serie de pruebas. obtiene el informe se estudia su inclusion en el

* Entrevista con la donante: El departamento programa de ovodonacion.

de enfermeria realiza una primera toma de

datos (nombre, DNI, direccién, fecha de * Pruebas: Se le cita para extraccion de sangre

nacimiento, caracteristicas fisicas e indice de
masa corporal). El ginecdlogo recoge los
antecedentes familiares, reproductivos vy
personales. Ademds, en el mismo dia se
realiza una ecografia para evaluar el recuento
de foliculos antrales, Utero y endometrio; y se
realiza una exploracion genital y vaginal. Una
vez pasada la entrevista, el ginecdlogo es
quien valora la aptitud de la mujer para ser
donante de ovocitos.

¢ Test psicolégico: Se realiza en una zona
tranquila de la clinica sin un tiempo
establecido para hacerlo.

Entrevista con la psicéloga: Esta corrige el
test y le hace una entrevista a la donante. La
psicologa es quien decide su aptitud
psicologica.

* Test de portadores: Consiste en un cribado
del genoma de la donante para minimizar las
posibilidades de transmision de
enfermedades recesivas a la descendencia.
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para pruebas como cariotipo, hemograma,
coagulacion y serologia. Si no hay ninguna
alteracion en estas pruebas se la volverd a
citar al inicio del siguiente periodo para
empezar la estimulacion ovarica.

El procedimiento de ovodonacion puede ser
variable en funcion de los tratamientos que una
mMujer haya realizado previamente.

“En IERA nos
preocupamos de
seleccionar las
donantes apropiadas
a cada caso.?



El proceso se resume en los siguientes pasos:

+ Asignacion de ovocitos y matching genético:
Generalmente se realiza con un ndmero
variable de ovocitos criopreservados
previamente en nuestro laboratorio para una
mejor sincronizacion con la  preparacion
endometrial de la receptora. Esta asignacion se
basa en las caracteristicas fisicas de la pareja,
en el grupo sanguineo y Rh; y en el resultado del
test de portadores realizado previamente tanto
a la donante como al varon.

* Inseminacién y cultivo embrionario: Una vez se
tienen las condiciones uterinas optimas para la
transferencia se procede a la desvitrificacion y
microinyeccion ovocitaria (ICSI). En este paso es
fundamental que el varon haya congelado una
muestra de semen previamente u obtenga una
muestra en fresco el dia de la inseminacion de
los ovocitos.

« Al dia siguiente, una vez evaluada la
fecundacion, los ovocitos fecundados se dejan
en cultivo, generalmente hasta la fase de
blastocisto, para seleccionar el embrion mas
apto para la vitrificacion.

-
—
—

* Preparacién uterina: Este es un sencillo
proceso gue cuenta con la administracion de
medicacion a la receptora durante una serie de
dias hasta que el endometrio alcanza su punto
optimo de receptividad para la transferencia
embrionaria.

Al dia siguiente, una vez evaluada la
fecundacion, los ovocitos fecundados se dejan
en cultivo, generalmente hasta dia S de
desarrollo embrionario, para seleccionar el
embrion mas apto para la transferencia y
criopreservar si existiera mas de uno.

—
« Transferencia embrionaria: El embrion mi
apto es trasladado al Utero materno. o



¢En IERA nos comprometemos a asegurar el nimero de embriones
deseados por la pareja. Por tanto, el coste de este tratamiento variard en
consonancia. Nosotros distinguimos dos modalidades en este tratamiento: ovodon

simple y ovoddén doble para que la pareja elija el que considere mdas adecuado a sus
preferencias.

En los casos en los que se haya conseguido embarazo con ovocitos de donante, existe
la posibilidad de reservar mas ovocitos de esa misma donante para un posible futuro
tratamiento. 3

ASIGNACION DE OVOCITOS
Y MATCHING GENETICO

FIV-ICSI Y CULTIVO VITRIFICACION

OVODONACION EMBRIONARIO

CONGELACION DE
MUESTRA DE SEMEN




Test de
compatibilidao
genetica o test
de portadores

¢ | test de portadores es
una prueba destinada a
estudiar el material genetico
de una persona y estad
enfocado a la deteccion de
mutaciones.d




El test de portadores es una prueba para
estudiar el material genético de una persona vy
estd enfocado en la deteccion de mutaciones que
pueden ser causantes de mas de 500
enfermedades genéticas recesivas con distinto
impacto en la calidad de vida de los pacientes.

Las enfermedades autosdmicas  recesivas
aparecen cuando se heredan dos copias (o alelos)
mutadas de un mismo gen. Para ello es preciso
que tanto el padre como la madre sean
portadores de la enfermedad, es decir, que
ambos tengan una copia alterada del gen y que,
por azar, los dos hayan pasado la copia alterada
a su hijo.

Cuando ambos miembros de la pareja son
portadores de mutaciones recesivas en el mismo
gen, existe una probabilidad del 25% de que sus
hijos padezcan la enfermedad, un 50% de que
sean portadores pero no sufran la enfermedad y
un 25% de que estén libres de mutacion (no
portadores).

Los test de portadores actuales analizan
mas de 9000 mutaciones y pueden detectar

mas de 500 enfermedades. Ademas,
amplian su cobertura continuamente.

Indicaciones

Este test de compatibilidad estd indicado para
cualquier tipo de pareja, tenga problemas de
fertilidad o no. En el caso de que una pareja se
realizara el test y supiera antes de la concepcion
gue existe una baja compatibilidad genética entre
ambos, se tendria que optar por un tratamiento
de diagnodstico genético  preimplantacional
(DGP-M) para poder minimizar los riesgos de que
su hijo o hija padezca la enfermedad.

Ademds, como ya hemos  mencionado
anteriormente, el test de compatibilidad es uno
de los factores claves a la hora de poder
seleccionar los ovocitos o el semen de donante
adecuados a las caracteristicas de cada pareja.
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Método ROPA

El método ROPA, también conocido como doble
maternidad, estd pensado para parejas de mujeres
en las que ambas quieren participar de forma activa
en el proceso de reproduccion. Es una variante de la
FIV con semen de donante.

Esta técnica consiste en que una de vosotras serd la
gue ponga los évulos, siendo la madre biolégica del

futuro bebé, y la otra la que lleve a cabo la gestacion.

La que ponga los évulos se someterd a la estimulacion
ovdrica y a la puncion folicular. Los évulos extraidos que
estén maduros se fecundardan con semen de donante,
proporcionado por un/banco de semen. La que vaya a
quedarse embarazada recibird un tratamiento de
preparacion endometrial para que pueda tener lugar la
implantacion. Los embriones resultantes se cultivardan
en el laboratorio y el que tenga mayor probabilidad de
implantar se transferira al Utero.




Diagnostico genetico
preimplantacional
(DGP)

El diagndstico genético preimplantacional es una de las
técnicas mas complejas que se puede realizar en un
laboratorio de fecundacion in vitro. Este procedimiento
permite analizar el material genético del embrion con el fin
de, uUnicamente, transferir al utero materno aquellos
embriones que no tienen ninguna anomalia genética o
cromosomica.

El procedimiento consiste en, después de realizar una ICSI
y de tener en cultivo los embriones, realizar una biopsia al
embrion, que consistird en extraer un nudmero
determinado de células, extraer el ADN de estas vy
analizarlo en el laboratorio.

Este tipo de tratamiento estd indicado en los siguientes
casos:

* Alguno de los miembros tiene alguna alteracion genetica.

 Alguno de los miembros tiene alguna mutacion genética
que pueda heredar el bebe.

* Antecedentes de abortos de repeticion.

* Edad materna avanzada.

 Fallos repetidos de implantacion.

* FISH de espermatozoides alterado.

Si se va a realizar un DGP es necesario que la técnica de
fecundacién in vitro que se emplee para generar los
embriones sea la ICSI, esto es debido a que, si se usa la
fecundacion in vitro convencional, es posible que queden
restos de las células de la granulosa (capa de células que
rodean al évulo) adheridos al embrion y que éstas alteren
los resultados del andlisis geneético.

“ En caso necesario
podemos conocer si los
embriones son portadores
de enfermedades

genéticas y evitar su
transferencia.®?




Debido a que lo mds probable sea que algunos de
los embriones analizados vayan a presentar algun
tipo de alteracion genética, para gue no nos
encontremos en la situacion de que no haya ningun
embrion sano para transferir al Utero, o mads
conveniente es realizar el DGP cuando se tenga un
numero de embriones suficientes para realizar el
andlisis con unas minimas probabilidades de exito.

Si se da el caso de que en un ciclo no se generen
suficientes embriones, ya sea porque no se han
obtenido muchos o6vulos o porque no se han
fecundado correctamente, se pueden vitrificar los
pocos que se hayan obtenidos y hacer un nuevo
ciclo para obtener mdas embriones, de manera que
cuando se alcance un numero optimo se proceda al
andlisis de todos de forma conjunta.

Aungue en general se usa el término diagnostico
genetico preimplantacional o DGP de forma
genérica para referirse al andlisis del material
genetico de las células biopsiadas del embrion,
habria que diferenciar dos técnicas diferentes que
bdsicamente se distinguen en el andlisis genético:

* Diagnéstico Genético Preimplantacional
(DGP) o Diagnéstico Genético
Preimplantacional de Monogénicas (PGT-M):
Durante el andlisis genético se estudia si el
embrion es portador (tiene uno de los genes de
la enfermedad, pero no va a desarrollar la
enfermedad) o si es afecto de una enfermedad
determinada (si va a sufrir la enfermedad). En
general, se trata de enfermedades hereditarias
gue estdn producidas por un solo gen
defectuoso (enfermedad monogénica). Esta
técnica estd indicada en el caso de que los
progenitores  padezcan una  enfermedad
genetica hereditaria, sean portadores de la
misma o de si se ha tenido previamente algun
hijo afecto..

* Screening Genético Preimplantacional (PGS)
o Diagnéstico Genético Preimplantacional de
Aneuploidias (PGT-A): £En este caso, durante el
andlisis genetico, lo que se estudia es si los
embriones presentan alteraciones en el numero
o en la estructura de los cromosomas, las cuales
pueden causar diferentes enfermedades (como
el sindrome de Down) o abortos.
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Los pasos principales de este procedimiento son:

* Generacion de embriones: se trata de obtener
embriones mediante ICSI y evaluar su
desarrollo hasta alcanzar el estadio de
blastocisto (dia S o 6 de desarrollo). Para ello,
en determinadas ocasiones, serd necesario
mas de un ciclo de FIV-ICSI, ya que la
probabilidad de tener transferencia
embrionaria  dependerd del numero de
ovocitos que se obtengan con la estimulacion
ovarica, del resultado del diagnodstico genético
y de la calidad del desarrollo embrionario de
cada uno de los embriones. Es decir, que
cuantos mas ovocitos se obtengan, mds
probabilidad hay de que alguno o varios de los
embriones resultantes tengan un diagnostico
genetico favorable para la transferencia al
Utero.

¢ El diagnéstico genético: se realiza a partir de
una biopsia del embridn en el estadio de
blastocisto mediante laser embrionario, |a
tecnologia mas sofisticada hasta el momento.
Su diagnodstico nos permite decidir si el
embrion estd afecto de la patologia estudiada.
Una vez biopsiados, los embriones serdn
vitrificados a la espera del resultado genético
por parte de un laboratorio externo
especializado.

» Transferencia embrionaria: Una vez conocido
el resultado del diagndstico genético de los
embriones se procede a la preparacion
uterina. Los requisitos fundamentales son la
administracion de medicacion para conseguir
receptividad endometrial y tener embriones
vitrificados ~ aptos segun el diagnostico

genético.
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Hay que senalar que esta tecnica reduce casi en
su totalidad las probabilidades de tener un hijo
afecto, pero no las elimina por completo. Esto es
debido a que es posible que el embrion sufra
cualguiera de estas alteraciones, pero solo en
algunas de sus células, por lo que nos
encontrariamos ante un caso de mosaicismo. De
manera que, si analizamos justamente la célula
que estd afecta, estando el resto de las celulas
completamente sanas, tendriomos un falso
positivo, mientras que, si sucede al reves, es
decir, que analizamos una célula que estd sana
estando el resto del embrion afecto (o al menos
en un porcentaje importante), se trataria de un
falso negativo.

Es por esta razon que estos andlisis son mucho
mMas precisos si se hacen en el dia 5 o 6 de
desarrollo, cuando el embrion ha alcanzado el
estadio de blastocisto, ya que en este estado de
desarrollo se puede extraer y analizar un nimero
mucho mas elevado de células.

Por todo esto, a pesar de realizar este andlisis
también en el embridn, se recomienda realizar
una prueba prentatal de embarazo para
confirmar los resultados.

Debido al cardcter proteccionista de la ley
14/2006, estd prohibido transferir al Utero
materno cualguier embrion cuyo resultado del
DGP esté alterado.

¢ para que exista la posibilidad
de transferencia embrionaria,
se debe tener un embrion
evolutivo con diagnoéstico
genético sano.

Cabe destacar que esta técnica
reduce las probabilidades de
tener un hijo afecto, pero no las
elimina. Esto es debido a que es
posible que el embrion sufra
alguna de estas alteraciones,
pero solo en algunas de sus
células, por lo que las que se
analicen pueden estar
completamente sanas, pero
haber células alteradas en
alguna otra parte del embrién.




15 DiAS




Calidad de los
embriones

El embrion que se transfiere al Utero materno
es el que tiene mejor calidad, pero para saber
cudl es el embrion que tiene mejor calidad,
primero hay que establecer un sistema de
clasificacion que nos permita valorar vy
distinguir los diferentes embriones. En la
actualidad, se siguen los criterios de ASEBIR
(Asociacion para el Estudio de la Biologia de
la Reproduccion) de valoracion morfoldgica.
Estos criterios se basan en evaluar ciertos
aspectos morfolégicos de los embriones que
permiten a los embridlogos clasificar los
embriones en 4 grupos de calidad: A, B, Cy D.
Siendo la calidad A embriones de calidad
excelente con la madaxima capacidad de
implantacion, y la calidad D embriones de
mala calidad con baja capacidad de
implantacion.

Hay que tener en cuenta que siempre que se
habla de la calidad de los embriones, nos
estamos refiriendo a la capacidad vy
probabilidad que tienen de dar lugar a un
embarazo evolutivo, esto quiere decir que, si
se transfiere un embrion de calidad A, puede
no implantar, y si se transfiere un embrion de
calidad D puede dar lugar a un embarazoy a
un bebé completamente sano. Tambien hay
que tener en cuenta que, aparte de la calidad
del embrién, a la hora de lograr un embarazo
que llegue a término, hay otros factores vy
pardmetros que también son de vital
importancia, como es el estado del
endometrio, la salud de la madre, su sistema
inmune, etc. Ademds hay que saber que hay
ciertas alteraciones del embrion, como son
las alteraciones genéticas, que no se pueden
ver unicamente observando al embrion, por
lo que su salud genética no se verd reflejada
en su grado de calidad.
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" Nuevas
tecnologias



Vitrificacion

Manual o automadtica

Sistema de vitrificacion
automatica GAVI ®

IERA posee uno de los sistemas mads innovadores
en esta técnica. Contamos con un equipo de
vitrificacion automdtica de ultima tecnologia,
tanto para ovocitos como para embriones. Este
sistema reune las ventojas de reducir la
variabilidad interprofesional en el proceso y posee
un soporte de almacenaje cerrado para evitar la
contaminacion en el nitrogeno liquido.

GERI+ ®

En el laboratorio de FIV destaca la incorporacion
del incubador de ultima generacion GERI+. Este
incubador se basa en la tecnologia time lapse,
gue se basa en fotografiar a los embriones cada
pocos minutos para tener un registro de todos los
acontecimientos que tienen lugar durante su
desarrollo. La principal ventaja de esta tecnologia
es que, al tener un registro de lo que sucede
durante todos los dias del desarrollo del embrion,
el embriologo tiene mucha mas informacion para
seleccionar el embrion con mejor calidad para su
transferencia al Utero. Normalmente solo se
valoran los embriones observdandolos una vez al
dia como mucho. Esto es asi porque es
fundamental que los embriones permanezcan en
el incubador el mayor tiempo posible, debido a
gue es donde se van a encontrar en las
condiciones ambientales mads similares a las del
Utero, por lo que cada vez que se saguen del
incubador o cada vez que eéste se abra, las
condiciones ambientales cambian, afectando
negativamente a los embriones. Esto nos lleva a
la segunda ventaja que tiene el sistema
time-lapse  frente a los incubadores
convencionales y es que, al observarlo a traves de
las imdgenes captadas por las cdmaras del
incubador, no es necesario sacarlos para

S8

observarlos, por lo que se mantendrdn en las
mejores condiciones posibles (dentro  del
incubador) durante todo su desarrollo.

En resumen, las ventajas que aporta GERI+ son:

las  condiciones
debido a la

« La reproduccion de
ambientales  fisioldgicas

compartimentalizacion del cultivo
embrionario de cada paciente.
* Monitorizacion en tiempo real de las

condiciones de cultivo para garantizar un
entorno embrionario optimo.

+ La obtencion de imdagenes de los embriones
a intervalos periddicos de tiempo (meétodo
time-lapse) pudiéndose realizar  una
vigilancia  no invasiva  del desarrollo
embrionario.

ASSESS

GERI+ incorpora el software informdtico

ASSESS.

El hecho de poder observar todos los
fenobmenos que tienen lugar durante el
desarrollo embrionario, gracias al sistema



time lapse, proporciona al embridlogo
mucha mads informacion de la que tendria sin
usar este sistema, sin embargo, si ademads
de observar como ocurren estos fendmenos
(los que denominariomos pardmetros
morfologicos) también midiesemos el tiempo
que tardan en producirse despues de la
fecundacion, obtendriamos unos valores (los
que denominariamos parametros
morfocinéticos) que le serdn sumamente
utiles al embridlogo para determinar cudl de
todos los embriones es el que realmente
tiene las probabilidades mas alta de originar
un embarazo.

De esta manera, el sistema ASSESS asigna
las categorias high, médium o low indicando
el potencial de desarrollo del embridén para
alcanzar la fase de blastocisto de una forma
inocua, basdndose en sus pardametros
morfocinéticos.

¢SABIAS QUE...

En nuestro centro disponemos de la ultima
tecnologia para satisfacer las necesidades
de nuestros pacientes y poder implementar
los ultimos avances cientificos en los
tratamientos de reproduccion asistida.

Sistema de trazabilidad
de muestras GIDGET ®

Gidget es un sistema de trazabilidod de
muestras utilizado durante todo el proceso
de laboratorio. Mediante este dispositivo se
asegura la identificacion de cada paciente
para minimizar el riesgo de intercambio de
muestras  biolégicas  entre  diferentes
pacientes evitando el error humano.

Gidget consiste en la asignacion de etiquetas
con un codigo de barras unico y exclusivo
para cada paciente (cada miembro de la
pareja) que se incorpora a todos las
muestras que se utilizan durante el
tratamiento,  incluyendo una  pulsera
identificativa. Este codigo de barras es
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escaneado siempre que se requiera un doble
testigo, es decir, que se readlice una
confirmacion adicional de la identidad de las
muestras que se van a utilizar para
comprobar gue son las correctas. En caso en
gue se produzca un error, el sistema emite
una alerta que avisa de un potencial error en
la trazabilidad de las muestras.

Laser embrionario
Nuestro centro cuenta con un Idser
embrionario de ultima generacién que se

utiliza para realizar biopsias en embriones en
estadio de blastocisto.

Es un sistema que permite obtener muestras
celulares para el andlisis de posibles

enfermedades hereditarias o desequilibrios
cromosomicos de los embriones. Combina
alta precision con el minimo riesgo de lesion.




Técnicas
complementarias
personalizadas




Seleccion avanzada de
espermatozoides

(PICSI/columnas de
anexina/Fertile Chip)

En las ocasiones donde existe alguna alteracion
de los pardmetros seminales, se utilizan técnicas
avanzadas como el andlisis de la fragmentacion
de ADN espermdtico en el estudio del varon,
para poder averiguar si existe un indice
patologico de rotura del material genetico de los
espermatozoides.

Cuando los indices de rotura del material
genético superan un cierto rango, se producen
fallos en las técnicas de reproduccion asistida,
de la misma manera aumenta la probabilidad
de abortos. En los casos en los que esto sucede,
se puede realizar una seleccion mds exhaustiva
de los espermatozoides que se utilizardan el dia
de la inseminacion de los ovocitos

* PICSI: Consiste en utilizar una placa de
laboratorio tratada con dcido hialurénico
para  que se puedan distinguir los
espermatozoides con un alto o bajo indice de
fragmentacion del material genético, ya que
los espermatozoides con un bajo indice de
fragmentacion se podrdn unir al dacido
hialuronico.

* Columnas de anexina: Esta técnica se basa
en la obtencion de espermatozoides con un
bajo indice de fragmentacion de ADN
mediante seleccion por campo magnético.

* Fertile Chip: El sistema Fertile Chip es un
dispositivo que permite seleccionar aguellos
espermatozoides de mejor motilidad. Se
trata de un soporte que consta de dos
cdmaras conectadas mediante un canal
microfluidico.

Procesamiento de semen
para muestras infecciosas
(VIH/Hepatitis)

En nuestro centro podemos realizar diferentes
procesamientos de muestras seminales en
funcion de las necesidades de cada pareja. Las
parejas serodiscordantes son parejas en las que
uno de los miembros es seropositivo, ya sea para
el virus de la hepatitis o para el del VIH (SIDA). En
el caso de los varones, procesamos la muestra
seminal destinada al  tratamiento  de
reproduccion asistida de forma diferente para
minimizar los riesgos de transmision del virus a la
descendencia.

En nuestro centro, se realiza una doble seleccion
de espermatozoides previa al dia de la puncion
folicular de la mujer. Los espermatozoides
seleccionados se criopreservan y se envia una
alicuota a un laboratorio externo para determinar
la carga viral de la muestra ya procesada y que
nos confirmen la eliminacion del virus de la
muestra. Si el procesado ha sido exitoso, la
muestra criopreservada se podrd utilizar con
normalidad el dia de la puncion folicular para la
inseminacion de los ovocitos.

Eclosion embrionaria
asistida

En nuestro centro, esta
técnica es realizada
mediante el laser
embrionario para gque
sea lo menos invasiva
posible para el
embrion. Consiste en
realizar una apertura
en la zona mds externa
del embrion  (zona
pelucida) para facilitar

la eclosion fisiolégica que tiene que ocurrir en el
endometrio para que se produzca la
implantacion.



Medios de cultivo
embrionarios suplementados

Existe la posibilidad de poder realizar cultivos
embrionarios especialmente disenados para
fallos de implantacion en transferencias previas.

Estos medios de cultivo estdn suplementados
con factores de crecimiento que ayudan a que
se produzca la implantacion del embrion en el
utero materno.

Injury endometrial

Consiste en la realizacion de un pequeno
raspado en la capa mds interna del Utero
(endometrio) para favorecer su crecimiento vy
receptividad. Al producirse un dano localizado
en el tejido endometrial se induce el proceso de
curacion mediante la expresion de mediadores
que facilitan la interaccion con el embrion.

Esta sencilla técnica es indolora para la mujer y
estd indicada para casos en los que se han
tenido fallos previos de implantacion con
embriones de buena calidad.

Test de receptividad
endometrial (EndomeTRIO)

El endometrio es una capa del utero que estd
regulada de forma ciclica por hormonas. Para
gue el embrion se implante en el Utero y se de el
embarazo, el endometrio tiene que alcanzar el
estado de receptividad endometrial, esto se
produce durante un corto periodo de tiempo
gue se conoce como ventana de implantacion.
Por |lo general, esta ventana de implantacion se
produce 6 dias después de la ovulacion. Pero
hay mujeres en las que esa ventana de
implantacion se produce antes o despues.

El test de receptividad endometrial es una
prueba que permite localizar la ventana de
implantacion en un ciclo previo al de la
transferencia embrionaria. Este estudio analiza
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la expresion de 248 genes de una muestra
endometrial para conocer el momento exacto de
receptividad de cada paciente y poder reproducir
los mismas condiciones en el ciclo de la
transferencia embrionaria.

Esta prueba estd indicada en los casos en los que
hay un fallo de implantacion recurrente. Para ello
habria que hacer un ciclo de simulacion. Es decir,
se prepararia el endometrio como si se fuese a
realizar una transferencia embrionaria. Se
tomarian  estrogenos  para  preparar el
endometrio y cuando este tuviese el grosor
adecuado se empezaria a tomar progesterona. El
5¢ dia del tratamiento con progesterona se
obtendric una muestra del endometrio y se
procederia a analizarlo.

Si el resultado es que ese dia el endometrio estd
receptivo, en el proximo ciclo la transferencia
embrionaria se realizaria el dia 5 de toma de
progesterona. Si el resultado del test indica que el
endometrio se encuentra en estado
pre-receptivo o post-receptivo, en el ciclo
siguiente la transferencia embrionaria  se
retrasaria o se adelantaria respectivamente.

Ademds, este test tiene incorporado otro estudio
para analizar si la flora bacteriana del endometrio
es optima. Esto es importante porque se ha visto
que hay ciertas bacterias patdégenas que causan
endometritis cronica y que pueden provocar fallos
repetidos de implantacion y abortos de repeticion.
También se ha visto que una alteracion de la flora
endometrial  puede  provocar fallos  de
implantacion. Si en este andlisis se detecta que
hay presencia de bacterios patdégenas, se
realizaria un tratamiento con antibidticos para
eliminarlas. En el caso de que la flora bacteriana
este alterada el tratamiento seria con probidticos.

Una vez acabado el tratamiento, se tendria que
volver a realizar la prueba para ver si la flora
endometrial ya es optima.



Test de compatibilidad
genética o test de
portadores

Cuando una pareja se plantea el tener
descendencia, una de las preocupaciones que
tienen es que su hijo nazca con algun tipo de
enfermedad. Teniendo en cuenta que todas las
personas, incluso estando sanas, somos
portadores de alguna mutacion genetica,
aungue no lo sepamos, cabe la posibilidad de
que esta preocupacion se vuelva realidad. Esto
es asi debido a que, como se acaba de
mencionar, todas las  personas,  sOMOS
portadores de alguna enfermedad, es decir, que
tenemos una mutacion en un solo gen de un
cromosoma (los seres humanos tenemos 46
cromosomas, 23 de nuestra madre y 23 de
nuestro padre), por lo que si el gen del otro
cromosoma estd sano no desarrollaremos la
enfermedad (las enfermedades recesivas solo
se desarrollan si ambos genes, el paterno y el
materno estdn alterados).

Sin embargo, si vamos a tener un hijo con otra
persona que tenga la misma mutacion, es
posible que el futuro nino herede los dos genes
mutados y padezca la enfermedad.

Para evitar esto, se puede recurrir a un test de
compatibilidad genética, que consiste en extraer
sangre a ambos miembros de la pareja vy
analizar su ADN en busca de las mutaciones que
tengan, o, en otras palabras, se busca si son
portadores de alguna enfermedad. Si se diese el
caso de que ambos son portadores de una
misma enfermedad, se podria recurrir, o bien, a
la donacion de gametos, o bien, a un DGP con el
fin de transferir al utero Unicamente aqguellos
embriones que no fuesen a padecer la
enfermedad.
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Test prenatal no invasivo

Es un test que se realiza extrayendo una muestra
de sangre de la mujer embarazada para saber si
el feto tiene algun tipo de aneuploidia
cromosomica. El test es vdlido a partir de la
semana 10-12 de embarazo.

Estd indicado especialmente para los casos de
edad materna avanzada, resultado de riesgo
elevado en el cribado bioguimico, hallazgos
ecograficos sugerentes de alteracion
cromosomica, historia previa de embarazo con
alteracion cromosomica y reduce el riesgo de
hacer procedimientos invasivos innecesarios

s

M:
i;mu lq.‘ [

|
L1
¥

LIRE

I




Apoyo

emocional

La dificultad para tener hijos, cuando
existe un deseo claro de tenerlos, es una

de las Situaciones mas

complicadas

a las que se enfrenta
una pareja.




¢Por qué es importante?

Es importante tener en cuenta que cuando una
pareja solicita ayuda para conseguir su objetivo de
tener hijos, ya suele llevar un tiempo buscando
embarazo sin conseguirlo. En algunos casos, este
periodo de tiempo aumenta mds de lo aconsejable
por miedo a recibir un diagndstico desfavorable.

El modo en que cada persona va a verse afectada
emocionalmente por este proceso va a ser
diferente en cada caso y depende de muchos
factores (variables de personalidad, existencias de
patologias emocionales previas, calidad de la vida
en pareja, red social de apoyo, etc.) pero, sobre
todo, de las herramientas o estrategias con las
gue cada persona afronta el problema.

¢Qué es lo que ofrece la
unidad de apoyo emocional?

Ofrece acompanamiento emocional desde el
momento en el que se solicita la evaluacion y/o
tratamiento encaminado a la consecucion de ser
padres. Asi mismo, en caso de que el personadl
medico lo vea aconsejable o el paciente lo solicite
de manera voluntaria, se accede a las consultas de
psicologia para la evaluacion y desarrollo de
herramientas para hacer frente a la situacion de
forma positiva y saludable.

El objetivo de la Intervencidn Psicolégica es
siempre reducir el estrés vivido por la pareja en el
proceso de reproduccion asistida y colaborar en la
consecucion de una gestacion en las mejores
condiciones emocionales posibles.

Para ello se utilizan técnicas encaminadas
principalmente a:

« Aceptacion de la situacion y resolucion de
problemas y conflictos.

* Aprendizaje de habilidades de autocontrol
que  faciliten la optimizacion del
funcionamiento de nuestro organismo, asi
como la recuperacion y mantenimiento del
equilibrio emocional.

* Resolucion de problemas reales que puedan
estar afectando al bienestar de |la persona.

+ Aprendizaje para el manejo de
pensamientos  negativos  repetitivos  y
generadores de duda y malestar.

. Orientacion en la toma de decisiones
relacionadas con el proceso.

* Desarrollo de habilidades de comunicacion
que permitan tanto expresar las emociones
de un modo adecuado, como recibirlas sin
vernos afectados en exceso.

+ Desarrollo de estrategias de afrontamiento y
para minimizar el estres.

« Atencion de aspectos especificos que
pudiera plantear la pareja.
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¢Cuando solicitarlo?

+ Cuando sentimos que las emociones negativas son dificiles de manejar y aparecen llantos, dificultad para
dormir, pensamientos o preocupaciones constantes, etc.

+ Cuando veamos que nuestra vida se ve alterada de forma significativa a nivel personal, social, familiar,
laboral o de pareja.

* Cuando el malestar va en aumento y se percibe aislamiento o dificultades para comunicar, tanto de
forma social como de pareja.

¢Quién forma parte de la unidad de apoyo emocional?

Es un equipo que suele estar formado por un psicologo y un asesor sanitario que llevan a cabo el proceso de
acompanamiento y, en su caso, la intervencion psicoldgica y emocional en los tratamientos de reproduccion
asistida.
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* Es importante considerar la dificultad para
procrear como una situacion que nos ha
tocado vivir y a partir de la cual contamos
con la oportunidad de tomar las riendas y
buscar soluciones.

Darnos tiempo para recapacitar es positivo
a la hora de tomar decisiones. Del mismo
modo es importante contar con informacion
suficiente, por lo que se aconseja formular
al personal de la clinica todas aquellas
dudas gque tengamos o que nos vayan
surgiendo durante el tratamiento.

Tener en cuenta que la presencia de
emociones negativas como la ansiedad, el
enfado, la frustracion o la tristeza tras un
diagnostico desfavorable, forma parte de la
evolucion normal del proceso de aceptacion
y Que nuestra labor es aprender a
identificarlos, aceptarlos y canalizarlos de
forma adecuada.
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Ideas basicas a tener en cuenta para llevar de forma
adecuada las distintas fases del tratamiento de
reproduccion asistida

* Hacer esfuerzos para mantenernos unidos

en pareja pese a gue podamos sentir o
expresar de forma diferente nuestras
emociones es muy beneficioso en el
proceso, por lo que es importante plantear
acuerdos y establecer de antemano la
realizacion de tareas de forma conjunta a lo
largo de las distintas fases del tratamiento.

Mantener los proyectos y las reuniones
sociales y/o  familiares nos  brinda
reforzadores externos que aumentan la
sensacion de bienestar, convirtiéndose asi
en factores de proteccion frente a las
posibles alteraciones emocionales que
pudieran aparecer.

Mantener un ajuste realista y adecuado de
las expectativas del tratamiento va a
suponer una fuente de proteccion frente al
desgaste emocional y un mayor bienestar a
todos los niveles, antes, durante y una vez
finalizado el proceso.



INnformacion
y consentimientos

En nuestra clinica damos gran importancia a la transmision de informacion a los pacientes, ya que el
desconocimiento y la incertidumbre es uno de los principales factores de estrés en este proceso. Para
ello, a parte de la firma del consentimiento informado correspondiente a cada tipo de tratamiento,
hemos elaborado unas instrucciones especificas de cada tratamiento donde aparece la informacion
mads relevante que el paciente necesita saber y las opciones mas importantes que debe elegir antes
de someterse al mismo.

En cuento a los documentos necesarios, |IERA sigue apostando por la innovacion tecnologia y la
vanguardia, por ello, incorpora en sus clinicas el sistema de firma digital VIDsigner, con el que hard
mucho mds comodo los procedimientos de autorizaciones y consentimientos informados, facilitando
los tradmites a los pacientes a la vez que ayuda a proteger el medio ambiente.
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La tecnologia VIDsigner permite la firma de documentacion a traves de dispositivos portdtiles
digitales como, por ejemplo, a través de una Tablet. Este sistema ofrece una gran seguridad juridica,
ya que cumple con el Reglamento (UE) 810/2014 (EIDAS) y con los estédndares europeos ISO S001 e
ISO 27001 para sistemas de gestion de la calidad y el manejo de datos confidenciales. Gracias a ello,
podemos garantizar plenamente la ejecucion correcta de los procesos de firma. Ademds, pone fin a
la impresion de documentacion, por lo que reduce el impacto ambiental y contribuye a crear un
mundo mds sostenible y ecoldgico.
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Un largo camino

hasta el éxito

En la introduccion de esta guia, se remarcaba o
gue supone el término “éxito” en las técnicas de
reproduccion asistida: nacimiento de un bebe
sano. Es decir, un centro de reproduccion asistida
no persigue un embarazo a toda costa, lo que
conllevaria tratamientos agresivos de
estimulacion, transferencia de varios embriones
con el consiguiente riesgo de gestaciones
multiples y otros procedimientos actualmente no
recomendados por la posibilidad de que se
produzcan gestaciones y partos no adecuados.
Actualmente lo que se pretende es transferir, a
ser posible, un Unico embridn en las mejores
condiciones posibles para que, tanto la gestacion
como el recién nacido, tengan las mismas
posibilidades de normalidad que tiene una
gestacion espontdnea.

La exposicion en esta guia de los grandes
avances realizados en los procesos y tecnicas de
reproduccion asistida puede proporcionar una
imagen distorsionada de que ese objetivo es
relativamente facil de alcanzar.

Efectivamente, los problemas de estimulacion
ovdrica han sido controlados de manera muy
eficaz por los nuevos medicamentos, los factores
masculinos causantes de la esterilidad pueden
ser abordados de muy diversas maneras y los
avances tecnoldgicos en el cultivo y manipulacion
de embriones permiten la realizacion sistemdatica
de la transferencia en estados avanzados de
desarrollo y la seleccion de los embriones mds
adecuados. Por otra parte, las pruebas
diagnosticas dan cada vez mds informacion de
las causas de la infertilidad (estudios
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inmunoldégicos, test de receptividad endometrial,
etc.) y las opciones terapéuticas mds amplias y
efectivas. Es decir, el conocimiento cientifico de la
esterilidad y sus tratamientos han tenido un
espectacular avance que podria augurar unas
tasas de éxito, para conseguir el objetivo de
tener un nino sano, muy elevadas. Sin embargo,
esto estd muy lejos de ser una realidad vy el
porcentaje de éxito, aunque mantiene un ligero
incremento de forma constante, estd muy lejos
aun de ser lo optimo que nos gustaria vy,
desafortunadamente, en algo mds del 50% de
los intentos (como aproximacion general) no se
consigue el tan deseado nino.

‘ Desafortunadamente en

algo mas del 5S0% de los

intentos (como aproximacion

general) no se consigue el
tan deseado nifo.”

Por lo tanto, cuando este objetivo no se consigue
en un primer intento, se producen grandes
dudas en los pacientes, cuestionando la
efectividad de la reproduccion asistida vy
buscando generalmente la culpabilidad. Unas
veces esa culpa se vuelca en los propios centros
de reproduccion y en otras ocasiones en los
propios pacientes, autoconvenciendose de que
nunca podrdn conseguir una familia y que es
mejor tirar la toalla.
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Las Ultimas palabras de esta guia son para estos
pacientes, para que No se desanimen y sepan que
los profesionales involucrados son siempre de
gran categoria y que las circunstancias por las
cuales, realizando procedimientos similares, unas
veces se consigue el nino en casa y otras no, son
un gran enigma cientifico y posiblemente esté
determinado por cuestiones propias de o
fisiologia de cada persona y no por la mala
eleccion de los tratamientos o la falta de
profesionalidad. La experiencia demuestra que el
camino hasta el éxito es largo y tedioso para
algunos pacientes y sabemos que en muchas
ocasiones se han realizado 2, 3, e incluso Mmds
ciclos antes de conseguir el resultado que todos
buscamos, nuestro querido nino. Tenemos que
saber que la Reproduccion Asistida es un gran
avance gue nos permite tener esperanzas ante
un problema meédico como la esterilidad, que
antes era intratable, pero que por desgracia y
quizd en mucho tiempo, aun No puede asegurar el
exito. A aquellos que gracias a esta guia inicien
este camino les deseamos mucha suerte y que
sepan que estan en buenas manos.
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¢¢ Tenemos que saber que la
Reproduccion Asistida es un
gran avance gque nos permite
tener esperanzas ante un
problema médico como la
esterilidad, que antes era
intratable, pero que, por

desgracia y quizd en mucho
tiempo, aun no puede
asegurar el éxito.

A aquellos que gracias a esta
guia inicien este camino les
deseamos mucha suertey
que sepan que estan en
buenas manos. 3
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