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RESULTADOS PRELIMINARES DE CULTIVO
INTRAVAGINAL DE OVOCITOS-INYECCION
INTRACITOPLASMATICA DE ESPERMATOZOIDES

(INVO-ICSI), en eL Gentro DE
FERTILIDAD PROCREAR

Roly Hilario’, Julio Duefias', Max Gonzales', Javier Garcia', Rocio
Romero’

RESUMEN

Objetivos: Conocer los resultados preliminares de tasa de embarazo por transferencia en las
pacientes en quienes se realizé cultivo intravaginal de ovocitos-inyeccién intracitoplasmatica
de espermatozoides (INVO-ICSI) en un centro de fertilidad. Disefio: Estudio descriptivo de
una serie de casos. Institucion: Centro de Fertilidad Procrear, Lima, Peru. Participantes: Pa-
rejas con tratamiento de infertilidad. Intervenciones: Se analizé todos los 13 procedimientos
de INVO-ICSI realizados en 12 pacientes desde diciembre 2011 a julio 2013. Para el estudio
se utilizé el programa SPSS. Principales medidas de resultados: Tasa de gestacion. Resul-
tados: La edad promedio de la mujer fue 35,38 afios + 3,35, con promedio de busqueda
de embarazo de 2,25 afios +1,88. La causa de infertilidad en 46,2% era el factor masculino
y en 53,2%, el factor femenino. En todos los ciclos se realizé transferencia de embriones. Se
obtuvo un total de 5 gestaciones (38,46% por transferencia), de las cuales 3 fueron gestacion
Unica (60%) y 2 dobles (40%). Conclusiones: La tasa de embarazo por transferencia median-
te el método INVO - ICSI fue comparable y aceptable frente a la de FIV/ICSI reportada en la
literatura mundial.

Palabras clave: Cultivo intravaginal de ovocitos (INVO), inyeccién intracitoplasmatica de es-
permatozoides (ICSI), fertilizacion in vitro (FIV), INVO CELL.

PRELIMINARY RESULTS WITH INTRAVAGINAL CULTURE OF 0OCYTES-INTRA-
cyroPLASMATIC SPERM INJECTION (INVO-IGSI) at Procrear FERTILITY
CENTER

ABSTRACT

Objectives: To determine preliminary results of pregnancy rate per transfer in patients un-
dergoing intravaginal oocyte culture-intracytoplasmatic sperm injection (INVO-ICSI) at a fertil-
ity center. Design: Descriptive, series of cases study. Setting: Procrear Fertility Center, Lima,
Peru. Participants: Couples with infertility treatment. Interventions: Thirteen INVO-ICVS]
performed in 12 patients from December 2011 through July 2013 were reviewed. SPSS pro-
gram was used. Main outcome measures: Pregnancy rate. Results: Women's average age
was 35.38 years + 3.35 and were seeking pregnancy 2.25 years + 1.88 average. Infertility was
due to male factor in 46.2% and to female factor in 53.2%. Embryo transfer was done in all
cycles and 5 pregnancies were obtained (38.46% of cycles), 3 singleton (60%) and 2 double
pregnancy (40%). Conclusions: INVO-ICS| fertilization rate was comparable and acceptable
against other fertilization techniques.

Keywords: Intravaginal oocyte culture (INVO), intracytoplasmatic sperm injection (ICSI), in vi-
tro fertilization (IVF), INVO CELL, GLOBAL LIFE.
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INTRODUCCION

Desde que se obtuvo el primer embarazo por
fertilizacion in vitro (FIV), en 1978, la micro in-
yeccién intracitoplasmatica de espermatozoi-
des (ICSl) ha sido una de las aportaciones mas
importantes en la reproduccion asistida. Para
realizar esta técnica se requiere de un complejo
laboratorio de reproduccion asistida. Sin embar-
g0, los costos altos de los tratamientos FIV/ICSI
impide que muchas parejas con infertilidad ten-
gan acceso a estos tratamientos.

Ante la preocupacién de disminuir los costos, a
finales de la década de los 80, Claude Ranoux"?
inventd un dispositivo para cultivo intravaginal
de embriones, que consiste en un dispositivo a
manera de una capsula utilizada como un sis-
tema de almacenamiento donde se coloca los
ovulos, los espermatozoides y el medio de cul-
tivo. El dispositivo es introducido en la cavidad
vaginal (que actua como una incubadora) por 3
dias, tiempo en que se produce la fecundaciény
el desarrollo embrionario temprano. Luego, los
embriones obtenidos son transferidos al Utero.

El reporte de los primeros 800 casos del méto-
do INVO tuvo una tasa de embarazo de 19,55%.
Actualmente se cuenta con un dispositivo mas
sofisticado, INVO CELL, que produce menos con-
taminacion y menor pérdida del medio de culti-
vo, mejorando la tasa de embarazo®4. Este dis-
positivo reemplaza al complejo laboratorio que
se utiliza en la FIV y disminuye los costos de los
tratamientos en 50%, aproximadamente.

EI INVO inicialmente estaba indicado para pare-
jas con infertilidad femenina, por lo tanto, con
una buena calidad seminal. Sin embargo, el IN-
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VOcell, siendo un medio de cultivo, puede per-
mitir el desarrollo de ovocitos inyectados, y asi
evitar el poliploidismo por fecundacion de un
ovocito por varios espermatozoides; de modo
tal que, también en la infertilidad de causa mas-
culina se puede realizar el INVO-ICSI.

El objetivo del presente estudio es conocer los
resultados preliminares de la tasa de embarazo
por transferencia en las pacientes en quienes se
realiz6 INVO-ICSI en nuestro centro de fertilidad.

METtobpos

Se realiz6 un estudio descriptivo de una serie
de casos realizados en el Centro de Fertilidad
Procrear mediante el método de INVO -ICSI. Se
analiz6 13 ciclos realizados entre diciembre de
2011 yjulio 2013, en 12 pacientes. Los tratamien-
tos fueron hechos por el mismo ginecélogo y el
mismo bidlogo. En todas las pacientes se evalu6
la reserva ovarica por FSH al tercer dia del cicloy
recuento de foliculos antrales. Las pacientes fue-
ron adecuadamente informadas del tratamiento
INVO -ICSI por un profesional. Todas ellas firma-
ron su consentimiento voluntariamente. Para la
estimulacion ovarica se utiliz6 gonadotropinas
hMG o FSH, de 150 a 250 Ul, aproximadamente,
desde el segundo dia del ciclo, previa ecografia
basal. Cuando el foliculo dominante tenia 14 cm
a mas, se administré indometacina 50 mg via
oral cada 8 horas, hasta la noche previa de la
aspiracion folicular. La aspiracién folicular fue
realizada de la misma manera como para la FIV
por via transvaginal, y con anestesia general en-
dovenosa. Al cabo de 2 a 4 horas aproximada-
mente se realizé el procedimiento ICSI. La pareja
debié depositar el esperma para su respectiva
capacitacion.

INVOcell
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Se llend la camara interna del INVO CELL con
medio de cultivo GLOBAL LIFE y los 6vulos inyec-
tados con el espermatozoide. El dispositivo fue
colocado en la vagina por tres dias, a excepcion
de una paciente a quien se coloc6 por 5 dias.
Después de 3 dias se retir6 el INVO CELL; los em-
briones fueron analizados por el biélogo para
la transferencia y congelacion de los embriones
restantes. Se transfirié de dos a tres embriones
por paciente, mediante la medicion del cuello
uterino y utilizando una canula metalica flexible.

En el estudio se analizé los datos generales de
las pacientes, los esquemas de estimulacion y
los resultados del tratamiento. Se uso6 el progra-
ma estadistico SPSS versién 2008.

TABLA 1. DATOS GENERALES.

REsuLTADOS

En el periodo estudiado se realizaron 13 proce-
dimientos de tratamiento de infertilidad con el
método INVO-ICSI, en un total de 12 pacientes,
por el mismo ginec6logo y el mismo bidlogo;
no se excluy6 caso alguno para este reporte. El
promedio de edad de las pacientes tratadas fue
35,38 £3,35 afios(rango 29 a 39 afios), cuyo tiem-
po de busqueda de embarazo fue 2,58 + 1,88
afios (rango 1 a 7 afios). El recuento de folicu-
los antrales al tercer dia de la menstruacién fue
7,85 £ 3,48 (rango 2 a 14) foliculos. La hormona
foliculo estimulante al tercer dia fue 7,57 + 2,85
(rango 4,8 a 12,6) (tabla 1). El factor masculino
representd el 46,2% (6 casos) y el femenino el

[ vedioan: MM

Edad (anos) 35,38+3,35
FSH tercer dia (Ul) 757 £2.85 4.8 12,6
Recuento folicular 7,85+ 3,48 2 14
Tiempo busqueda(anos) 258 +1,88 1 7
Causa de infertilidad
Masculina 6 46,2
Tubérica 4 30,7
Mixta 3 23]

TABLA 2. TRATAMIENTO.

| winimo[ Maximo [ Medio=DE | ~'_| Porcentaje | Suma |

Gonadotropinas

hMG 1 84,6
FSH 2 154
Gonadotropinas (Ul) 600 2475 1538,46 + 524,26
Dias de estimulo 6 1 8,23+1,30
Endometrio (mm) 7 13,2 9,33 +1,89
N° de foliculos 217 mm 2 9 577 +1,92
N° de ovocitos aspirados 3 9 6,00 +1,87 78
N° de ovocitos inyectados 3 8 5,46 £ 1,41 71
N° de ovocitos fecundados 2 7 4,46 +1,61 58
N° de ovocitos no fecundados 0 4 1,00 £ 1,15
Tasa de fertilizacion 58/71 81
N° de embriones transferidos 2 3 2,54 + 0,51
N° de embriones congelados
por ciclo 3 230
Dia de transferencia
tercer dia 12 92
quinto dia 1 8
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53,8%, con 30,7% de factor tubarico y mixto en
23,1% (7 casos).

Para la estimulacién se utilizé lahMG en 11 casos
(84,6%) y la FSH en 2 casos (15,4%); la dosis de
FSH fue 1 538,46 + 524,26 Ul (rango 600 a 2 475
ul); la duracién de la estimulacion 8,23 + 1,30
dias (rango 6 a 11 dias); el crecimiento endome-
trial el dia de la hCG fue 9,33 £ 1,89 mm (rango 7
a 13,2 mm); el recuento de foliculos de diametro
> 17 mm en dia del hCG resulté en 5,77 + 1,92
(rango 2 a 9).

El numero de ovocitos aspirados fue 6,00 + 1,87
(rango 3 a9); serealizd ICSl a 5,46 £ 1,41 ovocitos
(rango 3 a 8). El numero de ovocitos no fecun-
dados/citolizados fue 1,00 + 1,15 (rango 0 a 4);
se realizd la transferencia de 2,54 + 0,51 embrio-
nes (rango 2 a 3). En 3 ciclos (23%) se congeld
embriones; la transferencia de los embriones se
realizd en el tercer dia en 12 casos (92%) y en el
quinto dia en un caso (8%).

En la tabla 3 observamos que se realizaron 13 ci-
clos de tratamiento de infertilidad en 12 pacien-
tes (en una paciente se realizd 2 ciclos); en todos
los ciclos se efectud transferencia de embriones.

Tabla 3. Resultados.

|| Nomero | Porcentaje|

Numero de ciclos 13
NuUmero de pacientes 12
Ndmero de transferencias 13
Embarazos por transferencia 5/13 38,46
Embarazo por paciente 5/12 41,66
Embarazo por paciente
Unico 3 60
Doble 2 40

TABLA 4. RESULTADOS cOMPARATIVOS DE FIV/ICSI E INVO.

El resultado de embarazo por transferencia fue
38,46% (5/13), y la tasa de embarazo por pacien-
te 41,66% (5/12); en 3 pacientes, el embarazo fue
Unico (60%) y doble en 2 pacientes (40%).

DiscusioN

Sabemos que la infertilidad es un problema de
salud publica y que una de cada 5 parejas tie-
ne problemas de infertilidad®. Actualmente
existen diversos tratamientos de reproduccién;
pero, por lo general, las pacientes que requieren
tratamientos de alta complejidad -como la FIV-
se enfrentan al problema de los costos altos de
estos tratamientos. Se estima que en los paises
donde los tratamientos de alta complejidad son
asumidos exclusivamente por los pacientes, solo
5a 10 % de estos logran hacer el tratamiento de
reproduccion de alta complejidad por los costos
que implican, no asi en paises europeos, donde
el gobierno asume el costo hasta de 5 tratamien-
tos de FIV®. En estos paises, la mayoria de pa-
rejas tiene posibilidad de hacer tratamientos de
alta complejidad como la FIV. En ese contexto,
en los paises donde la poblacién no tiene acceso
-sobre todo el econémico- a los FIV, el método
INVO es una alternativa, porque disminuye los
costos del tratamiento. Se estima que puede
disminuir en 40 a 50% el costo en comparacion
con una FIV. Esto se debe a que los estimulos
son mas suaves, el gasto en medicamentos es
menory, al no usar el complejo laboratorial -que
representa contar con un laboratorio de repro-
duccién asistida- se disminuye el costo del trata-
miento y se puede ofrecer una alternativa a las
pacientes que tienen dificultades econémicas.

Haciendo una revision bibliografica de las gran-
des comunicaciones mundiales de la FIV -caso
del ESHRE del 2008"®y de lared LARA del 2009©

| | s mvvo 1CSLINVO

ESHRE (2008)

RED LARA (2009)
Frydman y Renoux(2008)
L. Bonaventura (2006)
Cecolfes 2012

32,5%
35,81%

Edad promedio
Procrear

Edad promedio
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- donde informan sus resultados los centros de
mayor complejidad, encontramos que la tasa
de embarazo de una FIV/ICSI oscila entre 30% y
35% de manera global. En nuestro estudio, tuvi-
mos una tasa de embarazo por transferencia de
38,5%, lo cual se encuentra dentro del contexto
general. Por lo tanto podemos concluir que el
método INVO es un tratamiento comparable en
eficacia con otros estudios.

El otro contexto es que el método INVO es uti-
lizado fundamentalmente para parejas con in-
fertilidad con factor masculino normal. Sin em-
bargo, de acuerdo al presente estudio es posible
emplear el método INVO también para proble-
mas de infertilidad con factor masculino severo,
haciendo el ICSI. Los centros de reproduccion
gue cuentan con un laboratorio de reproduccion
asistida pueden ofrecer una alternativa mas eco-
ndmica a los pacientes que tienen problemas de
infertilidad por factor masculino severo, porque
se puede ofrecer el ICSI-INVO. Los centros que
cuentan con un laboratorio de reproduccion
asistida pueden ofrecer el INVO a las parejas con
problemas de infertilidad por factor masculino
severo, porque ya tienen todo el equipo nece-
sario para poder hacer el ICSI. En nuestro tra-
bajo decidimos hacer tratamiento ICSI a todas
las parejas, ya fuera que presentaran el factor
masculino severo o no, lo que nos permitiria
ayudar a valorar la eficacia del dispositivo INVO
CELL y evitar la poliploidia por fecundacién de
los ovocitos por varios espermatozoides. Es ne-
cesario sefialar que el método INVO no preten-
de remplazara la FIV, porque hay pacientes que
van a necesitar una FIV, pues van a requerir un
cultivo hasta blastocisto. También, las pacientes
gue necesitan hacer PGD necesariamente van a
requerir FIV. Por lo tanto, el método INVO es una
alternativa dentro del arsenal de tratamientos
para parejas con problemas de infertilidad.

En conclusion, podemos decir que la tasa de em-
barazo por transferencia y la tasa de embarazo
por paciente han sido totalmente comparables
con los resultados de los tratamientos de repro-
duccion asistida encontrados actualmente en
la literatura mundial y, por lo tanto, el método
INVO-ICSI deberia ser una alternativa mucho
mas econdmica para poder tener una mejor co-
bertura y dar mayor accesibilidad a las parejas
que tienen problemas de infertilidad y que por
razones economicas no pueden realizar el trata-
miento de FIV.
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