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REUNION GRUPO DE INTERES:
DONACION DE GAMETOS Y EMBRIONES.
VALORACION DE LOS ANTECEDENTES
CLINICOS EN DONANTES DE GAMETOS.
ASESORAMIENTO A PAREJAS RECEPTORAS
DE EMBRIONES DONADOS

INTERPRETACION Y VALORACION DE LOS ANTECEDENTES
CLINICOS EN DONANTES DE GAMETOS: ANTECEDENTES
DE ARTRITIS REUMATOIDE Y PSORIASIS

Monica Aura Masip
GineFiv. Barcelona

Establecer y homogeneizar criterios de actuacion para la inter-
pretacion de los antecedentes personales y familiares de enferme-
dades complejas como son las poligénicas y multifactoriales y esta-
blecer algoritmos de actuacion.

Definicion de conceptos basicos: Enfermedad multifactorial es
aquella en la que el rasgo es resultante de la interaccion entre los
genes y el ambiente. Heredabilidad: indica si la diferencia entre
individuos son debidas a genes o al ambiente. Concondarcia ge-
nética: presencia del mismo rasgo fenotipico en una pareja de
gemelos monocigoticos. RR (riesgo relativo de...) se define como
la prevalencia de ... entre los individuos con un tipo especifico de
familiar afecto dividido por la prevalencia de ... en la poblacion
general.

La artritis reumatoide es una enfermedad multifactorial y poligé-
nica: factores genéticos (varios genes implicados) y factores am-
bientales y se caracteriza por presentar inflamacion, dolor, destruc-
cion del cartilago y erosion del hueso. La prevalencia mundial varia
entre 0,2-1%. Dos formas de presentacion clinica (AR clinica y AR
radioldgica), la Heredabilidad se estima en la AR clinica 60% y en AR
radiologica 20% y los estudios en familias dan una concordancia en
GM: 12% y GD: 3%.

Donantes: se recomienda descartar donante afecto, aceptar do-
nante con un familiar afecto de 1¢" 0 2° grado y descartar donante
con mas de un familiar afecto de 1°" o0 2° grado

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria mediada por meca-
nismos inmunoldgicos. Afecta tanto a piel, uias y articulaciones. Es
cronica y cursa en brotes. Dentro de su etiopatogenia se da una
combinacion de predisposicion genética, base inmunoldgica con

participacion de la inmunidad innata y adquirida y factores ambien-
tales desencadenantes.

Los estudios epidemioldgicos basados en estudios de poblacion y
en la clinica han documentado sistematicamente una importante
agregacion familiar en la psoriasis y la Aps (artritis psoriasica). Su
prevalencia mundial varia dependiendo de la edad, etnia, localiza-
cidn geografica, género y factores ambientales, se estima entre un
2-3%. Siendo mucho mayor cuanto mas alejado del ecuador.

La psoriasis tiene dos picos de aparicion. Uno entre los 20-30 afios
de aparicion precoz o tipo | y otro entre los 50-60 afos de aparicion
tardia. La tipo | de mayor gravedad y con una agregacion familiar y
una mayor severidad. La prevalencia de la Aps es mucho menor, se
estima en 0,1% en la poblacion general.

La heredabilidad se estima entre un 5-28% lo que pone de mani-
fiesto la importancia de los factores ambientales. La concordancia
en gemelos en Psc: GM 72% y GD 15%.

Donantes: Se recomienda descartar donante afecto de cualquier
forma de Ps, aceptar donante con un familiar afecto de 1° o 2°
grado de cualquier forma de psoriasis, descartar donante con mas
de un familiar afecto de 1° grado y aceptar donante con mas de un
familiar afecto de 2° grado de cualquier forma de Ps.

REUNION GRUPO DE INTERES: CENTROS
PUBLICOS

PERDIDA DE OPORTUNIDADES EN REPRODUCCION
ASISTIDA POR LA LISTA DE ESPERA.

Barbara Romero Guadix
Hospital de la Inmaculada. Granada

Los problemas de fertilidad y su tratamiento generan sentimien-
tos de tristeza, culpa, confusion, frustracion, etc. suponiendo una
crisis vital con gran impacto a nivel bioldgico, psicoldgico y social.
Este impacto psicoldgico conlleva un riesgo para desarrollar proble-
mas emocionales que pueden desembocar en ansiedad y depresion.

Ademas, la lista de espera para tratamientos de reproduccion
asistida (TRA), presente en la mayoria de los Centros Publicos a
nivel nacional desde hace afnos, también tiene un efecto negativo
sobre el estrés de los pacientes.
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En estos ultimos afos, este impacto psicologico se ha visto agra-
vado por la situacion de pandemia de COVID-19, los problemas de
salud y la incertidumbre generados por la misma, que ha generado
un retraso en los tratamientos y por tanto un aumento de las listas
de espera en reproduccion asistida.

Al aumentar la lista de espera, también aumenta la edad de las
pacientes cuando acceden a los tratamientos de reproduccion asis-
tida y consecuentemente disminuye su reserva ovarica.

Todos estos condicionantes es indudable que van a influir so-
bre el bienestar psicolégico de las pacientes que se encuentran
en la lista de espera de los hospitales publicos para realizar una
TRAy es posible que tengan una repercusion posterior sobre el
éxito de la misma o sobre la tasa de abandono. Por tanto, po-
driamos afirmar que se pierden oportunidades de conseguir un
embarazo.

Por ello, el Grupo de Centros Publicos de la SEF ha trabajado
analizando la influencia del confinamiento temporal en casa en el
estrés de las mujeres en lista de espera de TRAy su posible influen-
cia en los resultados, y por otro lado estudiando la forma de gestio-
nar la lista de espera y establecer unos criterios de priorizaciéon en
los TRA sin dejar de cumplir los criterios de la sanidad publica de
equidad, universalidad, justicia y eficiencia.

ESTUDIO DE LA INFLUENCIA DEL CONFINAMIENTO
TEMPORAL EN CASA EN EL ESTRES DE LAS EN MUJERES
EN LISTA DE ESPERA DE TRA'Y SU POSIBLE INFLUENCIA
EN LOS RESULTADOS

Placido Llaneza Coto?, Maria Jesus Saiz Eslava®,
Berta Maria Martin Cabrejasc, Ana Belén Casas Marcos?,
Beatriz Gaspar Herreroc y Sara Peralta Floresf

aHospital Universitario Central de Asturias. Oviedo
bHospital Universitario San Pau. Barcelona

‘Hospital Universitario Fundacion de Alcorcon. Madrid
dHospital Universitario Clinico Universitario. Valladolid
¢Hospital Gregorio Marandn. Madrid

fHospital Clinic. Barcelona

La pandemia de COVID-19 y la suspension de tratamientos de
fertilidad provocaron un gran desconcierto en las pacientes pen-
dientes de tratamientos de reproduccion asistida (TRA). Nuestro
estudio pretende evaluar el impacto de la suspension de los TRA
durante el confinamiento por la pandemia COVID19 sobre la carga
psicologica y los resultados de los tratamientos de FIV en las muje-
res incluidas en lista de espera en hospitales publicos.

Métodos

Se realizo6 un estudio transversal en una muestra de mujeres in-
fértiles sometidas a procedimientos de FIV en seis hospitales publi-
cos. Los participantes completaron la version corta de la version
espanola de la Escala del Estrés Percibido (PSS-10) y Escala del
Centro Epidemioldgico de Estudios de Depresion (CESD-10).

Resultados

Se incluyeron en el estudio un total de 298 mujeres en lista de
espera para tratamiento FIV. Los valores medios de estrés percibido
fueron de 16,1 (DE + 6,78) significativamente mas altos que los re-
gistrados en otra muestra de pacientes infértiles sometidas trata-
miento de FIV antes de la pandemia COVID19. La edad de la pacien-
te y el nimero de intentos previos de FIV no se correlacionaban con
el nivel de estrés. Ciento diecinueve mujeres (39,9%) reportaron
sintomas de estado de animo depresivo y cincuenta y dos mujeres
(17,4%) abandonaron el tratamiento por incertidumbre sobre la si-
tuacion econoémica, traslado a la medicina privada, deseo de demo-
ra o embarazo espontaneo. La tasa acumulada de nacidos vivos por
ciclo fue del 34,6% y se relacion6 Unicamente con una pobre res-
puesta ovarica.

Conclusiones

Las mujeres en la lista de espera para el tratamiento de FIV du-
rante la suspension de los TRA durante el confinamiento por CO-
VID-19 mostraron altos niveles de estrés percibido y sintomas de
estado de animo depresivo. La probabilidad de éxito del tratamien-
to de FIV no se vio afectada por el estrés, pero una de cada cinco
mujeres abandoné el tratamiento en centro publico.

REUNION GRUPO DE TRABAJO: GENETICA.
MOSAICISMOS EMBRIONARIOS

ORIGEN Y CLASIFICACION DE LOS MOSAICISMOS
EMBRIONARIOS

Fernando Bronet Campos
Director del Laboratorio de IVI Madrid

La mejora de los Ultimos en las técnicas de secuenciacion gené-
tica aplicada a reproduccion asistida ha permitido acceder a una
informacion mas amplia y robusta sobre la dotacion cromosomica
de los embriones. Sin embargo, este avance viene acompahado de
informacion que en algunos casos son dificiles de interpretar y que
plantean algunas dudas. Este es el caso del mosaicismo embriona-
rio, como consecuencia del empleo de técnicas de NGS para el
diagnostico genético preimplantacional se han obtenido resultados
de embriones que presentaban mosaicismo cromosémico. Este he-
cho ha generado la publicacién de muchos estudios tratando de
entender el origen y la implicacion de esta dotacion cromosémica
en embriones en estadio de blastocisto. El origen de este mosaicis-
mo embrionario pude ser muy variado, podria ser un proceso natu-
ral, podria ser artefactual (sesgo de la amplificacion, contaminacion
de la muestra, algoritmo bioinformatico...) o un mosaicismo iatro-
génico (estimulacion ovarica, condiciones de laboratorio, manipu-
lacion del gameto...). En un primer momento se optd por una posi-
cion mas conservadora y estos embriones no eran seleccionados
para su transferencia. Si embargo, poco a poco las sociedades cien-
tificas, en base a los datos publicados, empezaron a recomendar la
transferencia de embriones mosaicos, estableciendo guias de prio-
ridad de transferencia en base a los cromosomas implicados y al
grado de del mosaicismo. Posteriormente se ha visto que estos em-
briones con mosaicismo de bajo grado pueden tener un potencial
implantatorio similar a los embriones euploides.

Hasta la fecha solo hay un recién nacido vivo reconocido con un
cariotipo que presenta mosaicismo cromosomico tras la transferen-
cia de un embrién mosaico, esto supone una tasa no superior a los
nacimientos tras concepcion natural, por lo que el descarte de em-
briones mosaicos podria suponer un impacto en los resultados cli-
nicos.

DIAGNOSTICO DE LOS MOSAICISMOS EMBRIONARIOS
Belén Lledd Bosch
Instituto Bernabeu. Alicante

Hace mas de 25 anos, empleando la técnica de FISH (hibridacion
in situ fluorescente), se evidencio por primera vez la presencia de
lineas celulares con diferente dotacion cromosémica en un embrion
humano. El desarrollo de las técnicas de biologia molecular aplica-
do al analisis de una o pocas células junto con la generalizacion del
empleo de la biopsia de trofoectodermo ha permitido mejorar el
diagnostico y estimar con mayor precision la incidencia real del
mosaicismo embrionario. En una primera etapa, la técnica emplea-
da para la identificacion del mosaicismo fue el aCGH (array de hi-
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bridacion genética comparada), sin embargo, rapidamente fue sus-
tituida por la NGS (secuenciaciéon masiva), pudiéndose estimar la
presencia de mosaicismo entre un 2 y un 13% segun estudios. A
pesar de que la NGS nos proporciona mayor sensibilidad en la iden-
tificacion del mosaicismo, todavia a dia de hoy definir con certeza
la incidencia del mosaicismo en estados preimplantatorios sigue
representando un gran desafio en el PGT-A. Queda todavia por de-
terminar qué factores pueden afectar en su identificacion, siendo
el diagnostico una posible causa de ello. Existen factores técnicos
y bioldgicos que pueden afectar, sobre los bioldgicos no podemos
influir dado que estan determinados por la naturaleza, pero es im-
portante conocer que factores técnicos podrian intervenir para evi-
tar un mayor sobre diagnostico del mosaicismo. Los factores técni-
cos que pueden afectar al diagnéstico de mosaicismo son:

» La biopsia embrionaria. Los diferentes protocolos de biopsia pue-
den tener un impacto en la tasa de mosaicismo: el dia de hatching
podria aumentar la incidencia de blastocistos en mosaico. Asi como
el método empleado para la recogida de células pulling o flicking
también podria afectar a la complejidad del mosaicismo.

« El treshold. No existe consenso entre los distintos laboratorios en
establecer cual es el porcentaje de la linea celular con dotacion
aneuploide para ser considerado un embrion mosaico (treshold).
El treshold puede influir en el diagnéstico del mosaicismo ya que
ciertos embriones serian considerados euploides o mosaicos de-
pendiendo de cada laboratorio.

« La técnica de NGS. Factores técnicos de la técnica de NGS como
es el ruido de fondo o la presencia de pocas o muchas células
biopsiadas, que afectan a la amplificacion, podrian mostrar re-
sultados de mosaicismo embrionario cuando se trata de efectos
técnicos asociados a la NGS.

« La alteracion cromosoémica. El mosaicismo de alteraciones cro-
mosomicas presenta mas dificultades en el diagnéstico y por lo
tanto puede resultar en una mayor tasa de falsos positivos.

« Otros factores. Existen otros posibles factores desconocidos aso-
ciados a las condiciones de cultivo, de manejo de las pacientes,
tipologia de pacientes, etc. que podria afectar al diagnostico del
mosaicismo, tal y como se observan en estudios comparativos
mutlicéntricos.

Teniendo en cuenta todo lo anterior, el diagndstico del mosaicis-
mo embrionario presenta un reto para el PGT-A siendo necesario
optimizar los factores técnicos asociados ya que podrian ayudar a
conocer con certeza la incidencia e implicacion de este resultado.

ACTITUD CLINICA ANTE LOS MOSAICISMOS EMBRIONARIOS
EN PGT-A

Gabriela Palacios Verdu
Clinica Dexeus Mujer. Barcelona

La ultima ponencia del Grupo de Trabajo de Genética se centro
en un repaso de como han evolucionado los posicionamientos de las
sociedades cientificas con respecto a la priorizacion y manejo de la
transferencia de embriones mosaico, asi como puntos a tratar en
las sesiones de asesoramiento genético pre y postest.

A partir de la primera publicacion en 2015 de la transferencia de
embriones mosaico, diferentes sociedades cientificas publicaron
posicionamientos con el objetivo de aportar mas informacion a los
clinicos, laboratorios y asesores genéticos sobre el manejo y priori-
zacion de los embriones mosaico.

Inicialmente estas guias basaban sus criterios de priorizacion en
relacion al cromosoma involucrado, nivel de mosaicismo y si se tra-
taba de una monosomia o trisomia. En las gestaciones evolutivas tras
la transferencia de embriones mosaico estaba indicado el seguimien-
to ecografico exhaustivo y el diagnostico prenatal mediante amnio-
centesis. Aquellas parejas que solo disponian de embriones mosaico
se recomendaba plantear la posibilidad de realizar un nuevo ciclo de
estimulacion con el objetivo de conseguir un embrion euploide.

No obstante, estas guias han ido cambiando con el tiempo, incor-
porando datos y evidencias de nuevas publicaciones. Las siguientes
publicaciones causaron un impacto en el manejo de embriones mo-
saico de bajo-moderado grado. En 2021 se publicé el resultado de un
estudio multicéntrico de la transferencia de 1.000 embriones mosai-
co que identificaron las caracteristicas de embriones con resultados
reproductivos mas favorables: alteraciones segmentales y de bajo
grado comparado con embriones que involucra todo un cromosoma,
mas de un cromosoma o son de alto grado (> 50%). En este y otras
publicaciones o posicionamientos se deja de tener en cuenta el cro-
mosoma implicado en la priorizacion de transferencia. Un ensayo
clinico doble ciego mostré que los embriones mosaicos de bajo-medio
grado tenian un potencial reproductivo similar que los embriones
euploides. Los autores argumentaron que la transferencia de estos
embriones no justifica la cascada de estudios adicionales (sesiones
adicionales de asesoramiento genético o diagndstico prenatal).

La Sociedad Europea de Reproduccion Humana y Embriologia (ES-
HRE por sus siglas en inglés) redacté un manuscrito pendiente de
revision y publicacion que plateo algunas recomendaciones como la
incorporacion de los resultados de la morfologia embrionaria con el
resultado del PGT-A para priorizar embriones, la no indicacion de
técnica invasiva en las gestaciones conseguidas tras la transferencia
de embriones mosaico de bajo grado y la no recomendacion de un
nuevo ciclo de estimulacion si la pareja dispone de embriones mo-
saico de bajo grado. Con respecto a los embriones mosaico de alto
grado, establecieron que no podian realizar recomendaciones con
la informacion disponible.

Finalmente, se resalto la importancia del asesoramiento genético
en este campo y puntos que se deben tratar en la visita pre y pos-
test. El objetivo es poder ayudar a las parejas a entender el resul-
tado de PGT-Ay las implicaciones de la transferencia de embriones
mosaico para que puedan realizar una toma de decisiones informa-
da con respecto a su transferencia, criopreservacion o descarte.

REUNION GRUPO DE TRABAJO:
ELABORACION DE UNA GUIA DE MANEJO
DE LAS PACIENTES INFERTILES

CON PATOLOGIA UTERINA. MANEJO

DE LA CAVIDAD UTERINA ANOMALA

EN REPRODUCCION

ABORDAJE DIAGNOSTICO DE LAS ANOMALIAS
INTRACAVITARIAS

Juan Luis Alcazar Zambrano

Universidad de Navarra

Introduccion

El diagndstico por imagen de las anomalias intracavitarias es
esencial en el estudio de la mujer infértil. En esta guia clinica se ha
abordado el diagnostico por imagen de las anomalias miillerianas de
Utero, del Gtero dismorfico, la adenomiosis y el istmocele. Se pre-
sentan las recomendaciones del grupo de trabajo de patologia ute-
rina al respecto del diagnostico de estas anomalias.

Anomalias miillerianas

La ecografia 2D no debe usarse como Unica técnica de imagen en
el diagnéstico de las anomalias miillerianas, ya que presenta una baja
sensibilidad para el mismo (grado de recomendacion fuerte). Se debe
utilizar la ecografia 3D como complemento de la 2D en el diagndstico
de las anomalias mdllerianas, ya que mejora su rendimiento pre y
posprueba (grado de recomendacion fuerte). La ecografia 3D debe
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preferirse a la sonohisterografia 2D en el diagnostico de las anomalias
miillerianas, ya que, aunque son comparables en términos de rendi-
miento diagnostico, la primera presenta la ventaja de su no invasivi-
dad (grado de recomendacion fuerte). La sonohisterografia 3D no
deberia usarse para mejorar el rendimiento diagnéstico de la ecogra-
fia 3D, ya que existen evidencias de baja calidad acerca de sus ven-
tajas como técnica complementaria (grado de recomendacion débil).

Utero dismorfico

Para el diagnostico del Gtero dismorfico mediante ecografia 3D se
ha propuesto la evaluacion de la imagen del plano coronal del cuer-
po uterino, destinada a evaluar la morfologia fundica de la cavidad.

Algunos autores han propuesto algunos criterios objetivos, aun-
que no han sido validados, ni en relacion a rendimiento diagnéstico
ni en cuanto a su reproducibilidad. En la actualidad, se carece de
criterios diagndsticos estandarizados para el diagnostico del Gtero
en T por medio de ecografia 3D, y de comparaciones adecuadas del
rendimiento diagndstico de este procedimiento en comparacion con
hallazgos quirlrgicos o con otras pruebas de imagen.

Al igual que respecto a la ecografia 3D, se carece de estudios
comparativos de evaluacion de la RM respecto a hallazgos quirdrgi-
cos o de otras pruebas de imagen.

Adenomiosis

La ecografia 2D debe considerarse comparable a la RM en cuanto
a rendimiento diagnostico. Debe preferirse el uso de la ecografia
2D como primera eleccion diagnostica por su mayor accesibilidad
(grado de recomendacion fuerte). Se deberia considerar que la uti-
lizacion de la ecografia 3D no mejora el rendimiento de la ecografia
2D en el diagnostico de la adenomiosis, ya que existen evidencias
de baja calidad, insuficientes o contradictorias sobre dicha compa-
racion (grado de recomendacion débil).

Istmocele

No se dispone en la actualidad de evaluaciones comparativas
frente a pruebas de referencia que permitan emitir juicios sobre el
rendimiento diagndstico de la ecografia 2D en esta patologia.

No hay evidencia que la ecografia 3D mejore a la ecografia 2D.

El uso de sonohisterografia parece que mejora la visualizacion del
defecto, pero los estudios son observacionales y de series pequenas.

Por otro lado, no existen criterios estandarizados validados sobre
el rendimiento diagnostico de la sonohisterografia que permitan
evaluar el rendimiento diagnédstico de esta técnica.

ABORDAJE TERAPEUTICO DEL UTERO SEPTO
Enrique Moratalla Bartolomé
Hospital Universitario Ramon y Cajal. Madrid.

El Utero septo es la malformacion miilleriana mas frecuente de
peor prondstico para la reproduccion, con una incidencia del 5,5%
en la poblacion general, 8,0% en mujeres infértiles, 13,3% en aque-
llas con antecedentes de aborto espontaneo, y 24,5% en aquellas
con aborto espontaneo e infertilidad. Aunque el concepto clasico es
que el Utero arcuato es una variante de la normalidad que solo
presenta una curvatura findica menor de 1 cm, segln la clasifica-
cion de la American Fertility Society de 1988, eventualmente puede
ser la causa de alteracion reproductiva cuando no se detecta ningln
otro problema. Se produce debido a la falla en la etapa final de
reabsorcion del tabique intermiilleriano y no necesita intervencion.
La clasificacion de la ESGE engloba dentro de la categoria U2a,
Utero septo parcial al Gtero arcuato, es por ello por lo que en mu-
chos estudios en los que no diferencian adecuadamente si se trata
de un arcuato o un septo no se encuentran diferencias entre las
pacientes tratadas y las no tratadas.

La técnica consistira en la incision del septo por histeroscopia,
preferiblemente con histeroscopios de pequeno calibre o minirresec-

tores de 15 Fr que permiten realizar este procedimiento quirdrgico
con muy baja morbilidad, baja tasa de complicaciones y muy buenos
resultados. Se puede utilizar tijera, electrodos bipolares, monopola-
res o laser no variando los resultados si la técnica es correcta.

Planteamos dentro de la guia dos preguntas pico en referencia al
Utero septo.

1. ;La septotomia histerdscopica reduce el riesgo de resultado
gestacional adverso en pacientes con utero septo parcial y
completo?

Nuestro grupo ha publicado recientemente una revision sistema-
tica con 11 estudios con metanalisis, que incluyd 1589 pacientes
con Utero septo o parcial, y halloé que el riesgo de aborto espon-
taneo se redujo significativamente cuando se realizaba una
septoplastia histeroscopica tanto en los pacientes con tabique
uterino completo como parcial (OR 0,45, 1C95% 0,22-0,90). Ade-
mas estimamos una reduccion en la incidencia de mala presenta-
cion fetal (OR 0,32, 1C95%: 0,16-0,65). Nuestros resultados son,
por tanto, acordes con los publicados en metanalisis anteriores.

En pacientes con diagnostico de Gtero septo completo o parcial
se debe de indicar la septotomia histeroscopica ya que esta re-
duce significativamente el riesgo de aborto espontaneo de primer
y segundo trimestre, de parto pretérmino y de anomalias de la
presentacion, e incrementa la frecuencia de recién nacido vivo.
El tipo de recomendacion es FUERTE con un nivel de evidencia
moderado.

2. Tras la septotomia ;qué margen temporal de seguridad se pre-

cisa para permitir una nueva gestacion o aplicar un TRA?
La cavidad uterina restaura su normalidad aproximadamente a
las 8 semanas tras la incision histeroscopica del tabique y este es
el periodo que se recomienda esperar para intentar una gesta-
cion. No obstante, se carece de estudios comparativos que hayan
abordado esta cuestion, es por ello que se trata de una Recomen-
dacion del grupo de la guia.

REUNION GRUPO DE INTERES: PSICOLOGIA.
COMO ASESORAR ADECUADAMENTE

A LOS PACIENTES EN RELACION

A LA COMUNICACION DE ORIGENES

cOMo ASESORAR ADECUADAMENTE A LOS PACIENTES
EN RELACION A LA COMUNICACION DE ORIGENES

Cristina Lopez Lopez? y Raquel Urteaga Garcia®

alVI Madrid
bClinica Tambre. Madrid

Desde grupo de interés de psicologia de la sociedad espanola de
fertilidad (GIP) tenemos como objetivo dotar de herramientas a los
profesionales para asesorar adecuadamente a los pacientes.

Partimos de las teorias que refuerzan este protocolo basandonos
en estudios en orden cronoldgico como Chan' donde ponen de ma-
nifiesto que los nifos que aprenden antes de la pubertad el hecho
de ser concebidos con un donante, pueden incorporarlo a su cre-
ciente sentido de quién son, hasta 2018 donde Zadeh et al.? dan
respuesta a la pregunta mas formulada por los pacientes de las
posibles repercusiones de los nifos al saber como fueron concebi-
dos. Los autores sugieren que la preocupacion de sus origenes es
infundada y que los nifios que son informados cuando son jovenes
sobre su concepcion no muestran angustia emocional.

Es fundamental evaluar en la pareja o la paciente los factores
que van a determinar su disposicion para comunicar los origenes:

Los requisitos que tiene que tener el profesional en la sesion
serian hacer una primera valoracion de la historia previa, diferen-
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Factores del paciente para la COMUNICACION

Factores del paciente para la NO COMUNICACION

Normalizacion del tratamiento

Duelo genético no elaborado

Gestidn emocional estable

Emociones mal gestionadas en el proceso

Duelo genético en un entorno de aceptacion,
tolerancia y proyeccién de cuidado y amor.

Entorno conservador, rigido, opresivo

Parejas que consideran gue lo principal es el vinculo
afectivo no el lazo genético

Las mujeres que sobrevaloran el impacto genético
dificilmente podran acceder a la ovodonacién sin
sentir que es una renuncia muy grande.

Figura 1

ciar 3 grupos de aceptacion del tratamiento y las resistencias que
este puede generar:

« Aceptacion plena: se hace explicito el deseo de llevar a cabo el
tratamiento.
» Aceptacion con reservas: Desean iniciar el proceso pero se plan-
tean muchas dudas, miedos.
« Rechazo explicito: Demuestran una clara disconformidad. No es
una opcion para ellos.
« El procedimiento correcto para abordar este tema en consulta
con los pacientes seria:
— ldentificar la actitud de los padres ante la revelacion.
— Valorar los prejuicios.
— Inducir una actitud de apertura para entender el proceso.
— Dar informacion para normalizar y legitimar la donacion de
gametos: identidad diferente a los gametos que lo formaron.
— Los lazos parentales derivan mas del deseo que de la genética.
— Contarlo como proceso natural en los primeros anos de vida: entre
los 5 y 8 anos de edad que se empieza a construir su identidad.
— Recursos de material didactico.
— Integrar experiencias emocionales del claro deseo de la mater-
nidad y paternidad.
« El avance de la sociedad ayudara a normalizar.
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REUNION GRUPO DE INTERES:
ENDOCRINOLOGIA (GIER). TALLER:
REVISANDO PARADIGMAS

EN REPRODUCCION ASISTIDA

NUEVAS EVIDENCIAS EN LA ESTIMULACION CON FRENO
HIPOFISARIO CON GESTAGENOS

Sofia Ortega Ricondo

Hospital Universitario Principe de Asturias. Alcald de Henares.
Madrid

Todo ciclo de fecundacidn in vitro precisa farmacos que inhiban
el pico prematuro de LH como son los grupos de agonistas y anta-

gonistas. Sin embargo, las diferentes desventajas de ambos, nos han
conducido a explorar otras alternativas como son los progestagenos.

Kuang publica en 2015 el primer estudio prospectivo aleatorizado
en 300 pacientes comparando el protocolo agonista corto con el
protocolo de bloqueo con medroxiprogesterona,. No encuentra di-
ferencias en el nimero de ovocitos e hijo nacido vivo entre ambos
grupos.

Analizamos los diferentes metaanalisis que comparan el protoco-
lo de bloqueo con gestagenos frente al protocolo agonista y anta-
gonista, los diferentes gestagenos y diferentes dosis de inhibicion
del pico de LH. También se estudia el efecto de los gestagenos en
el desarrollo ovocitario y embrionario.

Tras la exposicion, se valoran las ventajas y desventajas del uso
de este nuevo protocolo de estimulacion ovarica, asi como sus in-
dicaciones.

Conclusiones: el uso de gestagenos en los protocolos de estimu-
lacion ovarica, parece eficaz y seguro en términos de obtencion de
numero y calidad de ovocitos asi como de embriones obtenidos
junto con un menor riesgo de SHO.

La idea de que los tratamientos sean lo mas confortables posibles
y que pasen de administracion subcutanea a oral es una de las op-
ciones mas deseables, asi como el menor coste de este nuevo pro-
tocolo.

Sin embargo, deben realizarse mas estudios sobre todo focalizados
en resultados reproductivos, obstétricos y neonatales a largo plazo.

LETROZOL EN TRA: MAS AITLA DE SU EMPLEO
EN PRESERVACION ONCOLOGICA

Elisa Gil Arribas
IVIRMA. VI Zaragoza

El letrozol se ha empleado en los ultimos afos como coadyuvante
en los ciclos de estimulacion ovarica para preservacion oncologica
de mujeres con tumores hormono-dependientes, fundamentalmen-
te de mama, con el objetivo de disminuir el aumento suprafisiolo-
gico de los niveles de estradiol. Los buenos resultados clinicos y de
laboratorio han sido ampliamente descritos, asi como la ausencia
de consecuencias en la tasa de supervivencia y periodo libre de
enfermedad de estas pacientes’.

La aromatasa es el enzima encargado de la conversion de androé-
genos a estrogenos localizado en diversos 6rganos de la economia:
placenta, huesos, cerebro, higado, prostata, tejido adiposo, tejido
mamario tumoral y especialmente en los ovarios??.

Anivel ovarico, el letrozol, inhibidor de la aromatasa de 3° gene-
racion, ejerce un bloqueo enzimatico competitivo con los androge-
nos, dada su similitud estructural disminuyendo la conversion a
estrégenos en mas de un 95%*. A diferencia del mecanismo de accion
del citrato de clomifeno, cuya vida media es mas larga y que ejerce
una inhibicion del eje hipotalamo-hipofisario por union al receptor
de los estrogenos hipofisario, generando ademas efectos negativos
sobre el grosor endometrial y el moco cervical, el letrozol no frena
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el eje central, puesto que tiene Unicamente accion periférica, a
nivel de los receptores ovaricos. Ello, sumado a una vida media
corta, genera crecimiento monofolicular en mujeres anovuladoras
y sin afectar a la calidad endometrial ni del moco cervical®.

Desde los afios 90 el letrozol empezo a utilizarse en la induccion
de la ovulacion en modelo murino y a principios de los 2000 se ini-
ciaron proyectos piloto en mujeres anovuladoras con ovarios poli-
quisticos®. Su uso siempre ha sido rodeado de una cierta controver-
sia ya que en los inicios se describieron patologias cardiacas en
nifos nacidos de mujeres usuaria de letrozol, si bien, estos resulta-
dos nunca fueron contrastados y los estudios posteriores han sido
siempre tranquilizadores. Hoy por hoy, la FDA contraindica especi-
ficamente el letrozol en mujeres embarazadas o en busqueda acti-
va de gestacion y recomienda el uso de contracepcion efectiva en
las mujeres usuarias de letrozol. Parad6jicamente, en sus comen-
tarios finales desestima que la molécula sea causante de abortos o
defectos congénitos”:2.

Aprovechando los efectos positivos del letrozol a nivel ovarico,
se han iniciado estudios en los que se revisa su utilizacion en técni-
cas de reproduccion asistida. De esta manera, al margen de para la
paciente oncoldgica, su uso ha sido descrito para la induccion de la
ovulacion, la inseminacion artificial, como coadyuvante en la esti-
mulacion ovarica para FIV y en la preparacion para transferencias
de embriones congelados.

Se describen mejores resultados de RNV con letrozol vs. otros
inductores de ovulacion en la mujer poliquistica tanto en disovula-
cion como en esterilidad de origen desconocido, en coitos progra-
mados y en inseminacion artificial, con menores tasas de gestacion
multiple y mismas de aborto. Tanto la ESHRE como la ASRM incluyen
el letrozol en sus guias de estimulacion a pesar de las recomenda-
ciones de la FDA% ™.

En estimulacion para FIV muchas publicaciones demuestran re-
sultados prometedores especialmente en la baja y suboptima res-
pondedora, en la que se obtienen el mismo n° de ovocitos, estimu-
laciones mas cortas y menor gasto de gonadotropinas manteniendo
la tasa de aborto e idénticos resultados perinatales' ",

Tanto es asi, que algunos autores abogan por el uso de letrozol
como Unico farmaco en las pacientes ultrabajas respondedoras'®.

Adicionalmente, hay que remarcar el empleo del letrozol en la
preparacion endometrial de criotransferencias. Por una parte, como
inductor de la ovulacion en ciclos naturales modificados, asi como
coadyuvante en ciclos artificiales con terapia hormonal sustituti-
Va19'21.

En las técnicas de reproduccion asistida, el letrozol tiene un am-
plio abanico de posibilidades. Es necesaria mas investigacion para
otorgarle la relevancia y puesto que se merece asi como para pu-
blicar trabajos tranquilizadores en cuanto a salud materna y neo-
natal y resultados clinicos.
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REUNION GRUPO DE INTERES: ETICA

Y BUENAS PRACTICAS. EL PROBLEMA

DE LOS EMBRIONES ACUMULADOS EN LOS
BANCOS DE LOS CENTROS DE FERTILIDAD.
PRESENTACION DEL DOCUMENTO
ELABORADO POR EL GRUPO DE ETICA

Y BUENA PRACTICA CLINICA

EFECTOS EMOCIONALES DERIVADOS DE LA CONGELACION
EMBRIONARIA

Maria Montserrat Roca de Bes
QuirénSalud. CRA. Barcelona

Los embriones se constituyen a partir de decisiones de personas:
futuros padres y personal de la clinica. Los futuros padres deben
tomar decisiones, generadas fuera del deseo reproductivo. Cuando
una pareja o persona se plantea formar una familia, no esta en su
mente el tener que tomar una decision sobre el destino de sus
embriones. Los tratamientos de reproduccion asistida van a crear
esta disonancia cognitiva, al tener que afrontar una situacion no
deseada.

La disposicion que hagan los padres de los embriones esta direc-
tamente relacionada con la representacion mental que se tenga de
ellos. Para unos un embrion preimplantacional sera un hijo, mien-
tras que para otros no. Ello en parte, se explica por el apego.

El apego es la relacion de ligadura entre madre e hijo. Conlleva
una clara implicacion del sistema limbico en el proceso afectivo-
emocional de creacion del vinculo durante el embarazo. El recuer-
do de este proceso afectara a la decision sobre los embriones so-
brantes. Si cognitivamente se otorga la categoria hijo al embrion,
se estableceria el vinculo del apego. En la conducta humana, cog-
nicion y emocion conforman una unidad de accion. El apego suele
ser mayor cuanto mayor sea el vinculo genético con los embriones.

Frente a esta situacion, aparece la ansiedad responsable entre
otros factores de la dilacion en el tiempo de la toma de decision,
como si el paso del tiempo fuera a solucionar el problema y por
tanto acabar asi con la ansiedad generada. Sin embargo, en muchas
ocasiones el tiempo no es la solucion, los pacientes no quieren o no
pueden enfrentarse a la decision y “abandonan los embriones”.

Se observan dos tipos de ansiedad:

« Ansiedad de culpa, relacionada con el descarte de los embriones
y la experimentacion cientifica, se halla muy mediada por facto-
res religiosos y culturales. También, por la renuncia a donar sus
embriones a otras parejas o personas que no pueden tener hijos,
a pesar de experimentar cierta empatia con su situacion.

« La ansiedad de separacion se alimenta de la idea de que habra
unos hijos suyos lejos, hermanos de sus hijos en otro hogar, ello
provoca incertidumbre y sensacion de abandono constante en el
tiempo. Aunque parezca como una inconsistencia, la destruccion
de su embrion deberia suponer un hecho mas traumatico, sin
embargo, disminuye la ansiedad de separacion.

La ansiedad, en general se percibe con mas intensidad en las
mujeres, ya que son ellas las que experimentan en mayor medida
el apego y la externalizacion del proceso.
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El distanciamiento emocional y la empatia hacia otras parejas son
las estrategias mas utilizadas para disminuir la ansiedad. El distan-
ciamiento es mas dificil cuanto mayor es el vinculo genético, se vive
como un proyecto comun lo que dificultara la decision. Solo desde
la empatia hacia otras parejas se facilitaria la donacion.

La escucha activa y apoyo de todo tipo, especialmente el psico-
logico, es beneficioso para a disminuir el malestar que produce la
toma de decisiones en cuanto al futuro de los embriones sobrantes
tras un proceso de reproduccion asistida.

MEDIDAS DE PREVENCION PARA DISMINUIR EL ACUMULO
DE EMBRIONES EN LOS BANCOS.

Onica Armijo Suarez
Hospital La Paz. Madrid

Se exponen una serie de cursos de accion que plantean diversas
soluciones para evitar que se creen embriones innecesariamente.

Informacién previa a los pacientes

El nimero de embriones de cada ciclo ha de estar directamente
vinculado al proyecto reproductivo de los pacientes. Debemos re-
forzar la idea de evitar la generacion de embriones sobrantes.

Esta decision no debe de estar motivada por cuestiones economi-
cas. Tiene que existir un equilibrio entre el coste y las prestaciones
(nimero de embriones y resultados) que se ofrecen a los pacientes.

Es preceptivo explicar detenidamente a los pacientes las dife-
rentes opciones de destino de sus embriones congelados, tanto al
inicio de los tratamientos como en las renovaciones del consenti-
miento.

Se debe inculcar a los pacientes el principio de responsabilidad
sobre sus embriones, que conlleva entre otros aspectos no crear
mas que los necesarios para su proyecto reproductivo y, una vez
generados, no desentenderse de ellos y comunicar los cambios per-
sonales.

No crear embriones sin un proyecto reproductivo concreto

No se deberian realizar ciclos de tratamiento cuando existan em-
briones criopreservados disponibles si no es, como en el caso de las
pacientes con baja respuesta o en los ciclos de diagnostico genético
preimplantacional.

Se deberia facilitar la transferencia de embriones criopreserva-
dos generados en otro centro.

Consideramos éticamente inaceptable generar embriones a partir
de gametos donados sin un proyecto reproductivo concreto, con la
finalidad de abastecer los bancos de embriones congelados disponi-
bles para ser donados.

Favorecer la criopreservacion de gametos en lugar
de embriones.

Seria deseable un cambio normativo sobre la consideracion legal
del ovocito para que no tenga el mismo nivel de proteccion que el
embrion.

Favorecer la donacién de embriones en lugar de realizar ciclos
de tratamiento con doble donacién de gametos.

Potenciar entre los profesionales el mensaje de que crear
mas embriones que los imprescindibles para el proyecto
reproductivo de la pareja es sinbnimo de mala praxis.

Disminuir el nimero de ovocitos donados en un ciclo
de Donacién de ovocitos para crear solo el embrion
o embriones necesarios considerando las estadisticas
del centro, edad de la paciente y sus expectativas
de maternidad/paternidad.

Mejorar la gestion de los bancos de embriones.

Priorizar por los responsables de los Centros de Reproduccion
Asistida la gestion de los embriones congelados almacenados en los
bancos, facilitando recursos y clasificar los embriones segin los
destinos.

Impulsar la donacion a otras parejas.

Consideramos que seria una obligacion de la Sociedad Espaiiola
de Fertilidad realizar campanas de difusion e informacion, sobre
medidas para evitar la acumulacién y el aumento de embriones
congelados abandonados en los bancos.

En el caso de Espafa, se considera que dichas campanas deben ir
dirigidas a diferentes colectivos:

« Alos profesionales sanitarios involucrados, para que acompanen
y ayuden a los pacientes en la toma de decisiones.

« A los pacientes, para que tomen conciencia de la posibilidad de
ayudar a otras parejas.

PROPUESTAS PARA MEJORAR LA GESTION
DE LOS EMBRIONES Y OVOCITOS CONGELADOS

Josep Santalé Pedro

Facultad de Biociencias de la Universitat Autonoma.
Barcelona

La ponencia consistid en un resumen de las conclusiones finales
del “Documento sobre donacion de embriones” elaborado por el
Grupo de ética y buena practica clinica de la SEF.

Recomendaciones dirigidas a los profesionales/sociedades
cientificas

o Ajustar los tratamientos al proyecto reproductivo.

» Mejorar la informacion a los pacientes.

« Proporcionar apoyo psicologico a los pacientes.

o Primar la criopreservacion de ovocitos en lugar de embrio-
nes.

« Disminuir el nUmero de ovocitos donados.

« No generar embriones procedentes de donacion de doble gameto.

» Gestionar de forma responsable, eficiente y adecuada los embrio-
nes congelados.

Recomendaciones dirigidas a las autoridades sanitarias

« Eliminar la equiparacion legal entre embriones y ovocitos.

« Corregir la mayor proteccion del embrion en la Ley de reproduc-
cion asistida frente al feto en la Ley de salud sexual y repro-
ductiva y de la interrupcion voluntaria del embarazo.

« Flexibilizar los limites legales para donar embriones.

« Agilizar el proceso de autorizacion de los proyectos de investiga-
cion.

« Cambios normativos autorizando la descongelacion inmediata de
los embriones
— abandonados.

— que la pareja decidio el cese de su mantenimiento.

— procedentes de parejas que se disolvieron excepto si hay
acuerdo para donarlos a otras parejas o a investigacion.

— en caso de viudedad, salvo autorizacion para utilizacion post-
mortem.

« Autorizar la descongelacion de embriones a instancia de los cen-
tros
— donados a otras parejas, pero que no cumplen los requisitos

exigidos por la ley.
— para investigacion médica, pero que no pudieron adscribirse a
un proyecto.
Con un plazo limite de 5 afnos, contados a partir de la ultima
actualizacion de la decision.
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PONENCIA OFICIAL. CONJUNTA. REUNION
CONJUNTA HISPANO PORTUGUESA

SITUACION LEGAL ACTUAL DE LA REPRODUCCION
ASISTIDA EN PORTUGAL

Pedro Alexandre Fernandez Xavier
Unidade de Medicina da Reproducédo. Hospital de Sao Jodo. Porto

La legislacion sobre procreacion médicamente asistida (PMA) en
Portugal ha ido adquiriendo un protagonismo creciente desde que se
publico la primera ley de PMA en 2006. Si nos fijamos en la introduccion
de las técnicas, que comenzo a principios de los afios 80 con la insemi-
nacion artificial y paso por la fecundacion in vitro, la microinyeccion
intracitoplasmatica y la biopsia embrionaria, todas ellas introducidas
antes del afio 2000, esta claro que existia un enorme vacio legal en
este ambito. Sin embargo, tras la publicacion de la primera ley de la
PMA en 2006, todo cambid y a partir de ese momento la introduccion
de los tratamientos fue siempre posterior a la publicacion de la ley
correspondiente. Ejemplos de ello son la Ley de Gestacion de Sustitu-
cion, aprobada en 2016 y la Ley de Inseminacion Post-Mortem en el afo
2021, ambas publicadas en un momento en el que no se habia realiza-
do ninguno de los respectivos tratamientos en Portugal.

Por otro lado, la aplicacion de la propia ley esta bajo constante es-
crutinio, hecho probado por la apreciacion de las leyes de PMA por
parte del Tribunal Constitucional (TC) en los afios 2009, cuando no vio
ninguna inconstitucionalidad en la ley, y en el aho 2018, en una reso-
lucién que tuvo gran impacto en la actividad de la PMA, ya que abolié
el anonimato en la donacion de gametos y embriones y considero in-
constitucional la Ley de Gestacion por Sustitucion, fundamentalmente
por no dar a la gestante de sustitucion la posibilidad de arrepentirse y,
de este modo, poder quedarse con el nacido, no entregandolo a los
padres bioldgicos al final del embarazo. Estos cambios legales impues-
tos por el TC supusieron un marco muy importante en la practica de la
PMA de las donaciones, ya que se tuvo que pasar abruptamente de un
régimen de anonimato a un régimen de no anonimato. Las implicacio-
nes mas importantes se relacionaron con el destino de los embriones
y gametos que ya habian sido donados pero que seguian congelados
(entretanto se introdujo un periodo de transicion de hasta 5 anos para
su utilizacion) y con el nimero de donantes, que en una primera fase
tuvo un pequefo descenso, pero que en la actualidad ya se encuentra
en niveles mas altos que antes de la abolicion del anonimato.

En cuanto a la Gestacion por Sustitucion, la ley de 2016 fue con-
siderada entonces inconstitucional en 2018 (todavia sin que se hu-
biera producido ninglin embarazo), y no fue hasta 2021 cuando se
publicd una nueva ley que ya contempla la posibilidad del arrepen-
timiento de la gestante de sustitucion. La ley fue reglamentada en
el primer semestre de 2022 y se espera que los primeros tratamien-
tos comiencen en 2023, aunque con grandes desafios, dada esa in-
seguridad que siempre le quedara a la pareja bioldgica sobre la
entrega del recién nacido al final del embarazo.

Este cambio de paradigma legal en Portugal, donde las leyes aho-
ra preceden a los tratamientos, refleja la atencion que actualmen-
te se presta a la PMA por parte de la Sociedad Civil y de los interlo-
cutores politicos que tienen el poder de legislar.

PROBLEMAS EXISTENTES EN PORTUGAL EN EL CAMPO
DE LA REPRODUCCION ASISTIDA

Margarida Silvestre

Servico de Medicina da Reproducdo. Centro Hospitalar
e Universitdrio de Coimbra. Instituto de Bioética. Faculdade
de Medicina da Universidade de Coimbra.

Introduccion

Portugal es un pais con una dimension muy diferente a Espana y
una realidad muy distinta en el ambito de la reproduccion asistida

(RA). Para una poblacion de unos 10 millones, hay 28 centros de
reproduccion asistida, 10 publicos y 18 privados. En 2018, solo 2 de
estos centros realizaran mas de 1.000 tratamientos al afio, para un
total nacional de 7763 ciclos de FIV e ICSI.

En 2017 el nUmero de nifos de tratamientos de RA represent6
alrededor del 3,2% del nimero total de nifios nacidos en Portugal,
en una tendencia creciente que es transversal a toda Europa.

Apoyo estatal para la RA

No existe limite de edad para que las mujeres accedan a las con-
sultas de apoyo a la fertilidad en el Servicio Nacional de Salud, mien-
tras que para las técnicas de RA de primera linea (induccion de la
ovulacion e inseminacion intrauterina - IA), solo se aceptan hasta los
42 anos y para las técnicas de 22 linea (FIV e ICSI), hasta los 40 afos.

Todos los tratamientos AR se financian hasta un limite de 3 ciclos.

Donacién de gametos

Dado el espiritu voluntario, altruista y solidario que deben realizar las
donaciones, la ley portuguesa establece que el pago de una compensa-
cion econdmica por la donacion de gametos esta sujeto a un limite
maximo. La donacion de embriones no da derecho a compensacion.

La donacién de gametos en los servicios publicos es uno de los
principales problemas en Portugal, dada la escasez de donantes,
agravada por la actual pandemia: el numero de beneficiarios en
lista de espera es 698 para gametos masculinos y 327 para gametos
femeninos. Esto se traduce en una espera de unos 3 anos en el
Servicio Nacional de Salud e excluye la posibilidad de tratamiento
para muchos candidatos, dado el limite de edad para realizar el
tratamiento en los servicios publicos.

Embriones sobrantes

En 2018 habia un total de 30.715 embriones criopreservados en
Portugal.

Seglin el Unico estudio portugués que busco investigar las deci-
siones tomadas con respecto a los embriones excedentes, el destino
preferido fue la donacion para investigacion. El CNPMA recibi6 3
propuestas de estudios de investigacion con embriones humanos
criopreservados, pero solo la tercera fue aprobada. Este fue un
estudio propuesto por IVI Lisboa y la Fundacion VI, utilizando uni-
camente embriones de mujeres/parejas tratadas en el IVI. jComo
resultado, la opcion mas frecuente no se puede llevar a cabo para
la mayoria de los beneficiarios que lo han designado!

Ultimos cambios legislativos

Los cambios legislativos mas recientes aprobaron la realizacion
de inseminacion post mortem y gestacion subrogada en Portugal.
Respecto a lo primero, la legislacion no es muy explicita en cuanto
a las técnicas de RA que se pueden realizar, ya sea solo IA o también
FIV/ICSI; en el segundo caso, la ley aun espera su reglamentacion,
para que se pueda implementar esta modalidad reproductiva.

Otro problema en este contexto al que nos enfrentamos actual-
mente se debe a la guerra entre Rusia y Ucrania, que esta dificul-
tando la localizacion y seguimiento de decenas de gestantes subro-
gadas ucranianas, asi como el rescate de nifios nacidos mientras
tanto en Ucrania, hijas de matrimonios portugueses.

Comentarios finales

De todo lo anterior, podemos concluir que la RA es un area com-
pleja, delicada y particularmente exigente, requiriendo el conoci-
miento del soporte legal y normativo, en permanente cambio, asi
como el desarrollo de habilidades técnico-cientificas y competen-
cias éticas.

No podemos olvidar que la necesidad de tomar decisiones en RA
culmina siempre en la responsabilidad por el “Otro”: los nifios naci-
dos, pero también los embriones sobrantes de estas técnicas, muchas
veces sin destino posible dentro de lo que es el deseo de sus padres.



33.° Congreso Nacional de la Sociedad Espafnola de Fertilidad

Finalizo mencionando que sesiones como estas, de intercambio
de conocimientos, experiencias y reflexiones, son momentos privi-
legiados a replicar en el futuro, para que todos juntos encontremos
mejores soluciones a nuestros problemas.

PONENCIA. STEM CELLS EN INFERTILIDAD MASCULINA
Cristina Eguizabal Argaiz

Unidad de Terapia Celular y Células Madre. Centro Vasco
de Transfusion y Tejidos Humanos. Galdakao. Bizkaia

Las células madre, especialmente las células madre adultas me-
senquimales (MSCs), han indicado un potencial y disponibilidad con-
siderables para tratar la infertilidad en estudios con animales y hu-
manos entre ensayos preclinicos y clinicos, respectivamente. Las
células madre alogénicas derivadas de la sangre del cordon umbilical
y la placenta, las células madre autélogas derivadas de la médula
6sea y hematopoyéticas y las MSC derivadas del tejido adiposo son
especialmente beneficiosas porque no solo se obtienen facilmente,
sino que también evitan el rechazo del injerto después del trasplan-
te. Hoy en dia existen ensayos clinicos con células madre adultas para
tratamiento de patologias relacionadas con infertilidad masculina.

Ademas, se estan realizando muchos procedimientos preliminares
alentadores basados en células madre para recuperar la fertilidad
masculina en hombres jovenes prepuberales. Actualmente, se han
logrado logros relevantes en esta area de investigacion, el trasplan-
te de células madre espermatogénicas (SSCs) se han trasplantado a
testiculos de cadaveres humanos, se han obtenido datos prelimina-
res para el injerto de tejido testicular en primates no humanos y se
han logrado avances sustanciales en la demostracion de la esper-
matogénesis in vitro. Sin embargo, hasta que se hayan realizado
ensayos clinicos destacados que demuestren la eficacia y la seguri-
dad de la recuperacion de la fertilidad, la criopreservacion de teji-
do testicular para el cuidado de la fertilidad debe continuar con el
enfoque experimental. Por tanto, hemos presentado nuestro pro-
grama experimental nacional de preservacion de fertilidad en va-
rones prepuberes con diagnostico de cancer o sindromes genéticos.
Este programa se ha iniciado en el afio 2016 en el Centro Vasco de
Transfusion y Tejidos Humanos en Osakidetza junto con la colabo-
racion de otros centros Hospitalarios a nivel nacional.

Finalmente, a pesar de que la generacion de células germinales
in vitro a partir de células madre pluripotentes inducidas humanas
(iPSCs) se sugiere con frecuencia como una futura alternativa para
la terapia de infertilidad en humanos, se debe considerar que los
protocolos in vitro actuales no respaldan la diferenciacion suficien-
te de espermatozoides completamente maduros, e incluso si se
puede lograr, confirmando la funcionalidad de los espermatozoides
generados in vitro mediante la fertilizacion de los ovocitos y la
contribucion de la descendencia presentara muchas controversias
éticas, que requieren ser discutidas con mucha cautela. Sin embar-
g0, los enfoques de modelado de iPSC para investigar las caracte-
risticas elementales de la especificacion de células germinales pue-
den contemplarse como puntos importantes para obtener mas
conocimientos sobre métodos de diferenciacion y desarrollo de
células germinales. Por ultimo, la generacion de gametos artificiales
a partir de células iPS humanas es todavia una “perspectiva lejana”.

SIMPOSIO. ;COMO ESTAMOS MANEJANDO
A LAS PACIENTES CON DEFICIENCIA DE FSH/LH? B
RESULTADOS DEL PRIMER ESTUDIO DELPHI EN ESPANA

Joaquin Manuel Llacer Aparicio?, Dra. D*. Joana Pefarrubia Alonso®,
Elisa Gil Arribasc, Sonia Lobo Martinez? y Beatriz Alvaro Mercadal®

aClinica Ginefiv. Madrid

bIVIRMA. IVI Barcelona

IVIRMA. IVI Zaragoza

dHospital Universitario La Paz. Madrid

¢Hospital de Sant Pau. Fundacio Puigvert. Barcelona

La LH juega un papel fisioldgico esencial en el desarrollo folicular,
en la esteroidogénesis y en la adquisicion de la madurez y compe-
tencia ovocitarias. Asi, se ha demostrado que la expresion de recep-
tores para la LH (LHR), si bien es maxima en el foliculo preovulato-
rio, ya esta presente en el foliculo antral pequefo, lo que sugiere
que la accion de la LH en la foliculogénesis es mas precoz y mas
prolongada que lo clasicamente aceptado’.

De acuerdo a la “Spare receptor hypothesis”?, se necesita ocupar
< 1% de los receptores de LH para inducir una respuesta esteroido-
génica maxima, por lo que, incluso cuando se ha alcanzado una
desensibilizacion hipofisaria, los niveles circulantes residuales de
LH son capaces de ocupar un adecuado porcentaje de receptores y
provocar una sintesis y una liberacion adecuada de hormonas este-
roideas.

A pesar de ello, y probablemente secundario a la existencia de
polimorfismos en los receptores para FSH/LH?, un porcentaje de
pacientes va a presentar una situacion clinica conocida como hipo-
rrespuesta ovarica, definida por una hiposensibilidad o resistencia
ovarica a la estimulacion con dosis estandar (en base a edad e IMC)
de FSH. Esta situacion es clinicamente evidente de diferentes for-
mas: 1) respuesta ovarica inicial lenta en lo que respecta al incre-
mento en los niveles de estradiol y al crecimiento folicular; 2) es-
tancamiento en la respuesta hacia el dia 7-8 de estimulacion, con
ausencia de incremento del diametro folicular y de los niveles de
estradiol; 3) necesidad de dosis mayores de FSH a las esperadas en
base a los marcadores de reserva ovarica. Se trataria de una situa-
cion diferente a la baja respuesta ovarica ya que en la hiporrespues-
ta se consigue obtener un nimero adecuado de ovocitos, si bien a
expensas de un consumo elevado de FSH y en presencia de unos
marcadores de reserva ovarica (AMH y/o AFC) normales.

Uno de los indices de sensibilidad ovarica descritos para diagnos-
ticar esta situacion clinica es el FOI (Follicle-to-Oocyte Index)* que
se calcula dividiendo el nimero de ovocitos obtenidos entre el AFC
basal x 100. Asi, las pacientes con hiporrespuesta ovarica mostra-
rian un FOI inferior al 50%.

En cuanto a su manejo terapéutico, diferentes estudios han de-
mostrado que la adicion de LH recombinante (en una ratio FSH:LH
de 2:1) en aquellas pacientes que muestran una hiporrespuesta du-
rante la estimulacion (steady response) permitiria incrementar el
numero de ovocitos asi como mejorar las tasas de implantacion y
de gestacion respecto al incremento aislado de FSH>¢. Otras estra-
tegias terapéuticas que podrian utilizarse solas o combinadas serian
el empleo de FSH recombinante, el incremento en la dosis inicial
de FSH (con una dosis maxima diaria de 300 Ul), el tratamiento
adyuvante con androgenos o la combinacion de la estimulacion en
fase folicular y litea (DuoStim)’.
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PONENCIA OFICIAL. REJUVENECIMIENTO OVARICO
Sonia Herraiz Raya

Investigadora Principal grupo Rejuvenecimiento ovdrico
y preservacion de la Fertilidad. Fundacion IVI. Valencia

El envejecimiento reproductivo es un fendmeno fisioldgico aso-
ciado a la edad que se caracteriza por un descenso de la reserva
ovarica y la calidad ovocitaria, especialmente a partir de los 35
anos. Sin embargo, mujeres cada vez mas jovenes se ven afectadas
por una baja reserva ovarica (DOR), baja respuesta a la estimula-
cion o insuficiencia ovarica prematura (POI). Existe una necesidad
urgente de desarrollar terapias que permitan mejorar la capacidad
reproductiva en estas pacientes para quienes la donacion de dvulos
es la Unica opcion practica.

Incluso cuando el ovario pierde su capacidad de funcionar, que-
dan en él foliculos quiescentes residuales que podrian rescatarse en
un nicho ovarico 6ptimo para dar lugar a ovocitos maduros y contri-
buir al nacimiento de nifos sanos siguiendo diferentes enfoques.

Entre ellos, la activacion in vitro (IVA) de foliculos durmientes,
la inhibicion de la ruta Hippo mediante fragmentacion ovarica
(OFFA), el trasplante ovarico de células madre autélogas (ASCOT) y
la inyeccion intraovarica de plasma rico en plaquetas (PRP), que
estan siendo evaluadas como posibles estrategias alternativas para
el manejo de POl y DOR. Los primeros estudios experimentales y
casos clinicos que abordan estos métodos muestran resultados pro-
metedores en algunos casos, con varios embarazos en curso y naci-
mientos de bebes sanos como resultado de cada una de estas alter-
nativas que promovieron el rescate de los foliculos y la reactivacion
ovarica. Sin embargo, la variedad de disefios de experimentales,
criterios de inclusion y resultados obtenidos dificultan la interpre-
tacion de la eficacia real de cada técnica de reactivacion ovarica.

Por lo tanto, todavia se requiere mas investigacion para enten-
der el mecanismo de cada una de las técnicas, establecer qué
grupo de pacientes podria beneficiarse realmente en cada caso y
desarrollar nuevos métodos para restaurar también la calidad de
los ovocitos.



