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TEMA ORIGINAL

FERTILIZACIÓN IN 111TRO ENLA ALTURA

RESUMEN
Objetivo: Determinar fa posibilidad de ciclos exitosos de fertilización inVlirO(FIV) a3.330
metros sobre elnivel del mar (m snm). Diseño: Estudio cUnico prospecfivo. lugar: Centro
de FertilidadyGinecología del Sur (CFGS), Cusco, Perú ciudad localizada a3330msnm.
Participantes; Parejas con infertilidad inexplicada, obstrucción tubárica,disminución de la
reserva ováricaosíndrome de Asherman. Intervenciones: Desde elaño 2005, hemos reali­
zado procedimientos FIVen 12parejas en altura: en 8sehizo FlVconvencional; en 3pa­
rejas. FlV con ovodonación; yen1pareja, FlVcon úferosubrogado,Principalesmedidasde
resultados: Tasasde implan tación, de embarazo bioquímicoyde embarazo clínico. Resul­
fados: En los grupos de F/V convencionalyFlVcon ovodonación. las tasas de implantación
fueron6.9% y9. 1%. las tasasde embarazo bioquimico fueron37.5% y33.3%, Ylas tasas
de embarazo c/inico, 12,5%y 33,3%, respectivamente. Conclusiones: El procedimiento
FlVes posible de ser realizado con éxitoa3.330 msnm. La altura podría ser un factor
negativo para laimplantación embrionaria.

Palabrasclave: Fertilización invi/ro, FIV, altura.
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ABSTRACT
Objectíve: Todetermine the feasibilityof invitro
fertilization (lVr;procedures at3 330 meters
aboye sea level (masl). Desígn: Prospective
clinical study. Selling: Centro de Fertilidady
Ginecología del Sur (CFGS;, Cusco, Peru city
localized at3330 mas/. Participanls: Couples
with unexplained infertility. tubalobstruction.
decreased ovarian reserve or Asherman syn­
aome. Inlerventions: Since 2005 we have
performed IVFprocedures in 12couples: 8by
conventionallVF, 3byeggdonation and ore by
IVFsurrogacy. Mainoutcome measures: Im­
plantafion. and biochemical and cfinical preg·
nancies rates Resufls: Inthe conventional IVF
and egg denation IVFgroups the implantation
rates were 6.9% and 9, 1%, the biochemical
pregnancy rates 37.5% and 33.3%. and the
clinical pregnancy rates 12,5% and 33,3%.
respectively. CtlncJusíons: It ispossible tohave
successfullVFprocedures at3330masl. The

high altitude could be a negative factor for
embryo implantation.

Key words: Invitro fertilization, IVF, high alti·
tude.

INTRODUCCiÓN

Los doctores Patrick Steptoe y
Robert Edwards, basados en las
aplicaciones de fertil ización in
vitro(FIV) en anima les, desarrolla­
ron en el Reino Unido las técnicas
específicas pa ra su aplicación en
humanos, logrando el llamado pri­
mer 'bebe probeta'. Louise Brown,
la primera bebe producto de FIV,
nació, en el año 1978, en Oldham,
Inglaterra.

La FIV fue utilizada inicialmente
en mu jeres con cuadrocostructí­
vo de trompas. Actualmente, tie­
ne otrasindicaciones, como infer­
til idad inexplicada ,endometriosis
yfactormasculino, éstaúltima, en
ocasiones asociadoa la inyección
intracitoplasmáticadeespermato­
zoide(ICSI).

La FIV ha tenido un crecimiento
explosivo en su popularidad, de­
bidoa laaltaprevalencia deinfer­
tilidad.Actualmente, laproporción
deniños nacidos producto de FIV
o lesl es de 1% en los Estados
Unidos, 4% en Dinamarca y 5%
en Japón.
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El Perútiene unadiversidadgeográ­
ficamarcada, con centros poblados
tanto anivel del mar como a gran­
des alturas. La vida en las alturas
significa condiciones de hipox ia,
frío, sequedad y gran irrad iación
ultravioleta. Es una situación de
mayor demanda energética para el
indivi duo, que locompensa acosta
dediferencias en lamariología y fi­
siologíaquenormalmentepresenta
el nativo del nivel del mar 1•31•

Un estímulo constantedetipo amo
biental durante el ciclo biológico,
produciría diferenciasen el sistema
endocrino, con respecto a lo que
acontece ante la ausencia de este
estímulo. La menarqu¡a esmás tar­
díaylamenopausia esmástempra­
na, debidoaalgún factor propio de
laaltura yno adiferencias raciales,
nutricionales ni socioeconómicas,
acortando el periodo de vi da repro­
ductiva de la mujer andinal3l•

Las patologíasrelacionadasaínter­
tilidad son probablementesimi lares
a nivel del mar y en la altura . Sin
embargo, la disminución más tem­
prana de lareserva ovárica yconsi­
derando que alrededor de 30% de
la población del Perú vi ve porenci­
ma de los 3 000 msnm, larea liza­
ción de procedimientos de FIV en la
altura se constituye como una ne­
cesidad.

En el Perú , en la ciudad de Lima,
desde hace más de una década se
realiza FIV. Se mantiene bajo
cuestionamiento la posibilidad de
ciclos exitosos de FIVen la altura,
debidoa lamenorconcentración de
oxígeno como a la menor presión
barométrica.

El presentetrabajodescribe los re­
sultados de los primeros casos de
FIV realizados a3 330 metros so­
bre el nivel del mar {m snm} en el
Perú.

MATERIALES YMÉTODOS
Desde el mes de mayo del 2005
se inició ciclos de FIV en el Cent ro
de FertilidadyGinecologíadel Sur
(CFGS), instalado en laciudad de
Cusco, Perú, a3 330 msnm.

Previo consentimiento informado,
se realizó FIV en 12 parejas: en 8
se hizo el procedimiento con sus
propiosgametos,3 recepcionaron
óvulos donados yen una pareja se
requirió de una tercera persona
como madre sustituta (útero
subrogado). Paradescribirde me­
jormaneralos procedimientosrea­
Iizados, los hemos dividido en tres
grupos: FIV convencional , FIV con
ovodonac ión y FIV con útero
subrogado.

El grupo de 8 parejas en las que
se rea lizó F1V convencional, es
deci r, con sus propios gametos,
fueron mujeres entre 29y39años,
con diagnósticos de infertilidad
inexplicada uobstrucción tubárica
(Tabla 1).

Las pacientes util izaron píldora
anticonceptiva el ciclo previo al
proced imiento. Se realizó esti­
mulación del ovario desde el se­
gundo día del ciclo, util izando
gonadotropina menopáusica hu­
mana(hMG) o FSH purificada.

La estimutación ovárica fue asocia­
da al uso de agon istas o antago-

Tabla 1 Paderres con AV convencIOnal

Paciente Edad Diagnóstim

• 1 36 Infertilidad inexplicada

• 1 39 Infertilidad inexpl icada

• 3 lB ObsmcríóntuWr ica

• 4 29 ObstrucdÓll tuWrka

• 5 Jl Obsmcríón luWrka

• 6 35 Obstrucción tub.i rica

• 7 35 Infertilidad inexplicada

• B J6 Obstrucción tuWrica

r ustas de GnR H. En algunos ca­
sos seusó agon ista de GnRH(ace­
tatode leuprolida) 0,5 mg diarios,
por vía subcutánea, desde el se­
gundo día del ciclo hasta el día
previo a la aspiración folicular, y
enotros casos seusóantagonista
deGnRH lGan;rel;x) 0,25 mg dia­
rios, porvíasubcutánea, desdeel
momento en que los folículos
adquirieronuna dimensiónde 14
mm hasta el día previo a la aspi­
ración folicular.

Se realizóel seguimiento del cre­
cimiento folicular por medio de
ultrasonido vaginal. Cuando los
folículos se encontraban en di­
mensiones entre 16a 20 mm, se
admin istró 10 000 UIdegonado­
tropina cori ónica humana (hCG ).
Sea bajo neuroleptoanalgesia o
anestesia epidura l, se realizó la
aspi ración folicula r a las 36 ho­
ras de la administración de la
hCG, utilizando aguja N° 18de un
solo lumen, bajo guía de ultraso­
nido vag inal.

El cultivo de losgametos yernbrio­
nesse realizóen incubadora deC02
a 3rC. Los óvulos aspirados fue­
ron colocados en placas petri con
medio de cultivo, con 100 000 a
200 000 espermatozoides. A las
24 horas ,se verificó lafertilización
y se colocó los embriones en me­
dio de cultivo secuencial, hasta
completar las 48 a 72 horas de
cultivo. Se seleccionó los embrio­
nes de mejor morfología pa ra la
transferencia a cavidad uterina y
se rea lizó vi trificación de los ern­
briones no seleccionados para la
transferencia.

La transferencia embrionaria fue
efectuada bajo guía deultrasonido
abdominal, con vejigallena, utilizan­
docatéterflexible. Luego, la pacen-
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Tabla l PAcientes con ovodonao6n

Paciente Edad Diagnóslico

• 1 35 Menopausiaprematura

• 2 46 Menopausia

• 3 45 Menopausia

tequed6en reposo durante 45 mi­
nutos. Se utilizó suplemento de
progesterona micronizada, 600
mg diario, por vía vaginal. Se rea­
lizó dosaje de subunidad B-hCG a
los 14días de latransferencia ern­
brionaria.

Se realizó el procedimiento de FIV
con ovodonación en 3 mujeres con
disminuci6n de la reserva ovárica,
una de ellas de forma prematura
(Tabla 2).

Dos mujeres de 30 y 33 años se
ofrecieron voluntariamente para
donación de óvu los. Se realizó eS 4

timulación ovárica en ellas, utili­
zando hMG asociada aantagonis­
ta de GnRH. Tanto las pacientes
receptoras de óvulos como las do­
nantes fueron cicladas con anti­
conceptivos orales el mes previo al
procedimiento. En las receptoras,
se utilizó estradiol vía oral , desde
el inicio del ciclo, en dosis progre­
sivamente ascendentes, desde 2
hasta 6 mg al día, para, luego de
latransferencia embrionaria, aña­
dirprogesterona micronizada 900

Tabla 3

mgdiarios, vía vaginal. La pacien­
te con fallaovárica prematura re­
cibió 3,75 mg de agonista de
GnRH, una semana antes del ini­
cio del ciclo.

Se realizó laaspiración folicula rde
lamisma manera que en laFIV con­
vencional. Losóvulosaspi radosfue­
ron cultivados con espermatozoides
de lapareja, bajo las mismas técni­
cas que para el grupo de FIV con­
vencional. La transferencia embrio­
naria se realizó bajo latécnica des­
crita para el grupo de FIV conven­
cional.

Se realizó el procedimiento de FIV
con útero subrogado en una paciente
de 38 años, con síndrome de
Asherman. Laestimulación del ova­
rio fue con hMG y FSH purificada,
asociadoaantagonista deGnRH. La
tercera persona, mujer de 30 años,
quien llevaría el embarazo, recibió
3,75rng de agonista de GnRH una
semana antes del inicio del ciclo.
Ambas mujeres, paciente y recep­
tora, fueron cicladas con píldora
anticonceptiva el mes previo al pro­
cedimiento.

La aspiración de folículos, el culti­
vo de gametosyembriones, latrans­
ferenc iaembrionariayel suplemen­
tode progesterona micronizada fue­
ron de la misma forma que en FIV
convencional .

RESULTADOS
Con relación al FIV convencional,
la cantidad de FSH utilizada en
cada paciente, el uso de agonistas
oantagonistas GnRH,el númerode
óvulos obtenidos, el nümerode em­
briones transferidos, el resultadode
la ~-hCG y la evolución del emba­
razo, se describe en laTabla 3.

La paciente con gestación progre­
siva lleva a laactualidad, fines de
febrero de 2007, un embarazo
gemelar de32 semanas, sin com­
plicaciones, con fetos sin anorna­
lías. Es importante mencionarque,
a la quinta semana de gestación
se visualizó 3 sacos; sin embargo,
para la séptima semana solo fue­
ron dos los sacos con embrión ac­
tivo.

Considerando estos resultados,
para FIV convencional, la tasa de
implantación es de 6,9% (núme­
ro de sacos con embrión activo
versus el número de embriones
transferidos), latasa deembarazo
bioquímico es de 37,5% (pacien­
tes con B-hCG positiva versus pa­
cientes transferidas) y la tasa de
embarazo clínico es de 12,5%
(pacientes con embarazo progre­
sivo versus pacientes transferidas).

En las FIV con ovodonación, se
logró aspirar 8 y6 óvulos, respec-

Paciente AgonistaoantagonislJ Dosis de FSH (UI) GnRH úvulos obtenioos Embriones transferidos ~hCG Evoloción

" Agonista 1950 4 4 , Embarazo bioquímico
' 2 Agonista 2775 4 2

• 3 Agonista 3m 4 4
' 4 Anlagonilla 1575 10 4

• 5 Antagoni\la llOO 8 4., An lagonista 2700 8 4

• 7 AnlJgonista 1875 11 4 , Embarazo gemelarprogresivo
' 8 Antagonista 2 775 4 3 , Embarazo bioquímico
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Paciente Embriones transferido\ ~hCG Evolución

• 1 3 , Embarazo progresivo

• 1 5

• 3 J

Tabla. 4

tivamente, en las dos mujeres do­
nantes. LaTabla 4 muestra el nú­
mero de embriones transferidos,el
resultado de la B·hCG y la evolu­
ción del embarazo.

Lapaciente con embarazo progre­
sivo lograllevaruna gestaciónnor­
mal hasta las 38,5 semanas. Sin
embargo, desarrolló desprendi­
miento prematuro de placenta y
óbito feta l, que requirió de opera­
ción cesárea de urgencia, obte­
niendonatimuertovarónde 2540
gramos.

Considerando estos resu ltados,
para FIVcon ovodonación, la tasa
de implantación fue 9,1%, lasta­
sas de embarazo bioquímico y de
embarazo clínico, 33,3%.

En la FIVcon útero subrogado, se
utilizó 3 375UIdeFSH, logrando
aspi rar 5 óvulos. Se obtuvo tres
embriones, los cualesfueron trans­
feridos al útero de la tercera per­
sona. El dosaje de B-hCG resultó
negativo.

DISCUSiÓN

En FIV convencional , logramos una
tasa de embarazo clín ico de
12,5%. Según el séptimo reporte
mundial pa ra el año 2000, del
Comité Internacional pa ra el No­
nitoreo de las Tecnologías de Re­
producc ión Asisti da (ICMART),
publicado el año 2006, la tasa de

embarazo clínico del Perú es de
19,8%(2 centros deFIV en Urna,
a 25 m snrn ), En Bolivia es de
20,0%, en base a traba jos reali­
zados por un centro de fertilidad
en Santa Cruz de la Sierra, a 437
m snm. La tasa de embarazo clí­
nico en Latinoamérica es de
27,7% y a nivel mundial de
34,5%(4).

Nuestra tasa de embarazo bioquí­
mico fue de 37,5% y la tasa de
implantación, de 6,9%. En FIV
convencional, la tasa de implan­
tación se consideraen 12%como
estándar fntcmaclonalw. por lo
cual creemos que es posible que
la altura afecte nuestros resulta­
dos de implantación, pudiendo
justificar el mayor númerode em­
briones por transferenc ia.

Notenemos información científica
acerca de proced imientos de FIV
por encima de los 3 000 m snm:
Pero, conocemos de tratamientos
de FIV en La Paz, Bolivia, a3 650
msnm. El primerbebe productode
FIVen Latinoamérica logrado por
Lucena, en 1985, fue en Bogotá,
Colombia, a 2 640 msnm.

En FIV con ovodonación, logramos
una tasa deembarazo bioquímico
y cl ínico de 33 ,3%. Según
ICMART, la tasa de embarazo clí­
nicoen FIV con ovodonación es oe
26,5% en el Perú, 32,7% en ta-

tinoamérica y41,8%anivel mun­
diaI14.5l.

Logramos una tasa de implanta­
ción de9,1%, siendo 18%el es­
tándar internacional para FIV con
ovodonaci ón (6). Es probabletam­
bién la necesidad de lograr un
mayor número de embriones por
transferencia para mantener la
tasa de embarazo cIínicodentro de
los estándares internacionales.

En relación a los proced imientos de
FIV con útero subrogado, aún no
podemos emit irconclusiones alres­
pecto, por tratarse de un solocaso.

En conclusión, la FIVes un proce­
dimiento posible de ser realizado
con éxito a 3 330 msnm. Aunque
es prematuro plantearlo,sinembar­
go, laalturase constituyecomo un
factorque podría disminuir las ta­
sas de implantación y que justifi­
caría el mayor número de embrio­
nes por transferenci a. Se requiere
mayor número decasos para poder
emitir una afirmación definitiva.
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