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TRABAJOS LIBRES ORALES

EFECTO CITOTOXICO DEL USO DE AGONISTAS DE GNRH
SOBRE EL ENDOMETRIO

AZPIROZ M. AGUSTINA, JUNOVICH GISELA,
FERRER CONSTANZA, INCERA EUGENIA,
PASQUALINI AGUSTIN, GUTIERREZ, GABRIELA

Halitus Instituto Médico

OBJETIVO. En base a numerosos antecedentes que indican que las
hormonas producto de la Estimulacion Ovérica Controlada (EQC) alte-
ran la receptividad endometrial al momento de la implantacion; y que
el estudio del endometrio en los ciclos de Fertilizacion In Vitro - Trans-
ferencia Embrionaria (FIV-TE) ha sido relegado por la concepcion em-
brio-céntrica de la implantacién, hemos decidido evaluar y comparar
el impacto del uso de gonadotrofinas recombinantes (FSHr) vs urina-
rias (hMG) asociadas al tratamiento con agonistas GnRH sobre la cali-
dad inmunoldgica del endometrio durante la ventana de implantacion.
DISENO. Analitico, observacional, prospectivo.

MATERIALES Y METODOS. Se realizé una prueba piloto con 11 mu-
jeres fértiles en las que se evaluaron los siguientes parametros de
diagndstico inmunoldgico en el endometrio: los niveles de células NK
totales y de ambas subpoblaciones CD56"9"CD16- y CD569"CD16+
por citometria de flujo; las citoquinas interleuquina-6 (IL-6), IL-15,
interferon-y (IFNy) y factor de necrosis tumoral-o. (TNFo) por ELISA
y/o PCR en tiempo real (QPCR), y los niveles de gp130 por QPCR.
Para ello se estudi6 a cada mujer durante 3 ciclos menstruales conse-
cutivos: 1) agonista GnRH + FSHr, 2) ciclo natural (CN) y 3) agonista
GnRH + hMG. El andlisis estadistico de la diferencia de medias fue a
través de un test apareado de ANOVA con post-test de Tukey.
Resultados. El uso de agonistas de GnRH incrementd significativa-
mente el recuento de NK citotoxicas o CD56dimCD16+ respecto al CN
independientemente de la gonadotrofina utilizada (*p=0,0113). En am-
bos protocolos se observé también un incremento en los valores de es-
tradiol (***p<0,0001) e IL-6 (*p=0,0107) endometrial que correlacio-
naron positivamente entre si. Sin embargo, sélo el uso de hMG mostrd
valores significativamente aumentados de gp130 (**p=0,0065), IL-15
(**p=0,0085), IFNy (***p=0,0008) y TNFo. (*p=0,0482).
CONCLUSIONES. Si bien el uso de agonistas de GnRH incrementa el
factor citotoxico asociado al recuento de NK endometriales, sélo con
el tratamiento con hMG habria un incremento en la actividad de éstas
células en términos de produccion de IFNy y TNFa.

EFECTO COMPARADO DEL USO DE AGONISTAS VS. ANTAGONISTAS

DE GNRH SOBRE LA VASCULARIZACION ENDOMETRIAL Y OVARICA

AZPIROZ M. AGUSTINA, URQUIZA FERNANDA, CARRETERO INES,
IGLESIAS ANA, PASQUALINI SERGIO, GUTIERREZ, GABRIELA

Halitus Instituto Médico

OBJETIVO. Actualmente, la optimizacion de los protocolos de Esti-
mulacion Ovérica Controlada (EOC) estd orientada a lograr la mejor
respuesta ovdrica posible para cada paciente. Sin embargo, muchos
estudios le adjudican a estos tratamientos la baja tasa de implantacion
embrionaria que ocurre en el mismo ciclo, debido al impacto deletéreo
de los niveles suprafisiol6gicos hormonales sobre el endometrio. En
base a estos antecedentes decidimos evaluar y comparar el impacto
en el uso de Agonistas vs. Antagonistas de GnRH, sobre parametros
de vascularizacion ovarica y endometrial.

DISENO. Analitico, observacional, prospectivo.
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MATERIALES Y METODOS. Se realizé una prueba piloto con 11 mu-
jeres fértiles en las que se evaluaron los siguientes parametros diag-
nostico de vascularizacion endometrial y ovérica: indice de flujo (IF) e
indice de vascularizacion (IV) obtenidos por VOCAL doppler; Factor de
Crecimiento del Endotelio Vascular (VEGF) y Factor Inducible por Hi-
poxia 1o (HIF1o) obtenidos por ELISA y/o QPCR. Para ello se estudio
a cada mujer durante 3 ciclos menstruales consecutivos: 1) agonista
GnRH + FSHr + hMG, 2) ciclo natural (CN) y 3) antagonista GnRH +
FSHr + hMG. El andlisis estadistico de la diferencia de medias fue a
través de un test apareado de ANOVA con post-test de Tukey o un test
apareado de Student.

RESULTADOQS. El tratamiento con agonistas de GnRH lleva el IF endo-
metrial por debajo del valor de corte reportado para mujeres fértiles en
ciclo natural (*p=0,0205), mientras que el tratamiento con Antagonis-
tas mantiene este parametro dentro de valores normales, aumentando
ademas los niveles de ARNm de HIF1o (*p=0,0407). Asimismo, se
observé un aumento en el IF (*p=0,0232) e indice de vascularizacion
y flujo (IVF) (*p=0,0478) ovéricos en el protocolo con Antagonistas
asociado a una mayor produccion de VEGF por las células de la granu-
losa (*p=0,0194).

CONCLUSIONES. El uso de Antagonistas de GnRH seria la mejor op-
cién a utilizar para la EOC frente a una mala vascularizacion ovarica
y/o endometrial.

PAREJAS PORTADORAS DE TRANSLOCACIONES REVELA UNA ALTA
INCIDENCIA DE ANEUPLOIDIAS NO ASOCIADAS AL REARREGLO
CROMOSOMICO
CUZZI JULIANA ', RAWE VANESA22, HASSUN PERICLES "2

' Genesis Genetics Brasil. Sao Paulo, Brasil. > Genesis Genetics
Argentina. Buenos Aires, Argentina. 3 REPROTEC, Patologia de
Gametas y Embriones. Buenos Aires, Argentina.

OBJETIVOS: Las alteraciones cromosémicas estructurales son una
de las principales causas de abortos espontaneos v fallas repetidas
de FIV. El objetivo de este trabajo es presentar resultados clinicos de
diagnostico genético pre-implantacional (DGP) usando hibridacion
genémica comparativa por arrays (aCGH), en parejas portadoras de
translocaciones e inversiones.

DISENO: Andlisis retrospectivo, experimental y descriptivo.
MATERIALES Y METODOS: Se realizaron 53 ciclos de DGP en 22
parejas. De estos pacientes, 14 eran portadores de translocaciones
reciprocas (RecT), 5 portadores de translocaciones robertsonianas
(Rob T), 1 portador de 2 translocaciones reciprocas y 2 portadores
de inversiones. En la mayoria de los casos, el andlisis por hibridacion
gendmica fue realizado en biopsia de trofoectodermo y analizados por
la técnica de hibridacion gendmica comparativa por arrays (aCGH);
solo el 30% de los embriones fueron biopsiados en dia 3.
RESULTADOQS: En total, 265 embriones fueron biopsiados y 258 fue-
ron diagnosticados con éxito (97,3%). De los embriones analizados
en cada grupo, se encontraron un 18,5% de RecT, 30% de RobT y un
32% de inversiones. Al realizar un screening completo de las células
embrionarias, el aCGH demostré que un tercio de los embriones nor-
males para los cromosomas involucrados en el rearreglo presentaban
aneuploidias para otro par cromosdmico. La tasa de embarazo clinico
por transferencia fue de un 75%. El éxito reproductivo de estos casos,
independientes de la alteracion estructural, sufrié una fuerte influencia
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de la edad materna. Para los casos de RecT en el que la edad materna
era menor a 37 afos, la tasa de transferencia embrionaria fue de un
27% decayendo a un 16% en mujeres con edad avanzada. Los resul-
tados también revelan que el nimero de embriones euploides varia de
acuerdo al origen del rearreglo, favoreciendo casos en los cuales el
hombre es portador de la alteracion (38% vs 25%)

Conclusion: Este estudio mostré que las aneuploidias afectan un por-
centaje significativo de embriones normales para los cromosomas
translocados. De esta forma, los resultados confirman una ventaja
metodoldgica en el uso de aCGH para el DGP de parejas portadoras de
translocaciones. Ademas, este estudio también resalta la importancia
de factores clinicos, como la edad materna, la baja reserva ovarica; asi
como también, el sexo del portador del rearreglo cromosémico en el
éxito del tratamiento reproductivo de estos casos.

ACTIVACION DE ESPERMATOZOIDES CON PENTOXIFILINA LUEGO
DEL FILTRADO MOLECULAR: REPORTE DE UN CASO

RUHLMANN CLAUDIO, IAIZZO ROCIO, BALDI CAROLINA, RUIZ
RIVADENEIRA LUCIANO, MOLINA LUCAS, MARTINEZ GUSTAVO

Fertilidad San Isidro

Se realiz6 la aspiracion folicular de una paciente cuyo esposo presentd
un valor de fragmentacion del ADN del 68% determinado mediante la
técnica de Tunel, por lo cual se indic6 la realizacion del filtrado mo-
lecular de su muestra de espermatozoides empleando la técnica de
Anexina-V.

En la aspiracion se obtuvieron 14 oocitos, 11 de los cuales eran MII.
La muestra de semen fue caracterizada con: Volumen 2.8 ml, con-
centracion 1x106 espermatozoides/ml, movilidad progresiva <1%,
movilidad in situ 5% e inmadviles95%. Esta fue procesada mediante
un lavado con G-MOPS plus (Vitrolife, USA) a 300g durante 10 mi-
nutos, el pellet fue resuspendido en 0.5 ml de G-MOPS plus. Luego
de ello la muestra fue procesada mediante la técnica de Anexina-
V. Para ello se agregaron 100 ul de beads con el anticuerpo anti-
Anexina-V (BioSystem, Spain) a la muestra procesada y se la agito
durante 20 minutos protegidos del calor y de la luz. Finalizado este
paso la muestra fue pasada por la columna recuperando la muestra
limpia en el tubo Ependorff con 0.5 ml de G-MOPS plus. Finalmente
la muestra fue centrifugada 5 minutos y resuspendida entre 0.5 ml
de G.MOPS plus.

Se recuperaron 400.000 espermatozoides, 100% inmoviles, por lo
cual se decidi6 incubarlos con Pentoxifilina con el objetivo de activar
el movimiento para poder seleccionarlos para realizar el ICSI. Para
ello se agreg6 a los espermatozoides una solucion de Pentoxifilina
(Sigma, USA) en PBS (Irvine, USA) en una proporcion 1:1y se los
incub6 durante 20 minutos a 37°C. Luego de la incubacidn se agreg6
1 ml del G-MOPS plus y se los centrifugd durante 5 minutos a 300g.
El pellet fue resuspendido en 0.2 ml de G-MPOS plus y se observé un
78% de espermatozoides con movilidad progresiva rapida y un 22%
de espermatozoides inmaviles

Todos los MII fueron inyectados logrando fertilizar normalmente 10
de ellos. Los embriones fueron cultivados hasta el dia 5, momento
que se transfirieron un blastocito expandido y un blastocisto en un
50% de expansién, ambos de buena calidad. En el dia 6 de cultivo se
vitrificaron 2 blastocitos expandidos de buena calidad.

La paciente no logré el embarazo. En el ciclo siguiente se transfirieron
los dos blastocistos criopreservados. Actualmente cursa un embarazo
(inico de 28 semanas de gestacion.

HALLAZGO DE UNA ESTRUCTURA EMBRIONARIA
PARTENOGENICA EN ESTADIO DE 4 CELULAS RECUPERADO TRAS
ASPIRACION OVOCITARIA PARA CICLO DE FIV

FERNANDEZ PERI NATALIA, RASO DORIS, INSUA MARIA
FERNANDA, GIORDANA SANTIAGO, LOTTI BARBARA, KOPCOW L,
NEUSPILLER FERNANDO.

INTRODUCCION: La activacién partenogénica de ovocitos es capaz de
producir tejidos embrionarios derivados de las tres capas germinati-
vas dando origen a los tumores llamados quistes dermoides. Estos
son los tumores de células germinales mds frecuentemente hallados
en mujeres en edad fértil

Una de las teorias etiopatogénicas propone que 6vulos activados es-
pontaneamente, siguen su desarrollo embrionario dentro del foliculo
ovarico generando este tipo de tumores. El hecho de que todos los
teratomas ovaricos estudiados presenten una carga genética 46XX
refuerza esta teorfa.

La recuperacion de un ovocito activado partenogénicamente (OAP)
de un foliculo ovarico intacto durante un procedimiento de aspiracion
ovocitaria para FIV no ha sido descripto con mucha frecuencia.

CASO CLINICO: Donante de 31 afios de edad que realiza estimulacion
ovarica para ciclo de ovodonacion. No presenta antecedentes gineco-
l6gicos de importancia. Realizo 9 dias de estimulacion ovarica bajo ci-
clo corto de antagonistas con FSH recombinante (Puregon®) 300 Ul/
dia y ganirelix (Orgalutran®) desde el dia 6 de estimulacion. Cuando
dos foliculos fueron mayores a 18 mm se indico 10.000 Ul de HCG
(Pregnyl®). 36 horas més tarde se realiza puncion ovarica obteniendo
19 ovocitos de los cuales eran 17 MIl, 2MI'y un “OAP de 4 células”.
Se realiza hiopsia del OAP utilizando solucion acida Tyrode’s, para
posterior estudio de DGP con sondas de ADN Multi Vision PB. Vysis
Abbot® para los cromosomas: 13,15, 16,18, 21, 22, X e Y de las 4
blastomeras. Las cuatro blastomeras analizadas informaron células
diploides XX.

CONCLUSION: Adn no se ha establecido la relacién entre estos OAP y
la coexistencia de teratomas ovaricos. En dos estudios publicados con
hallazgos similares se detalla el antecedente de teratomas ovaricos,
hecho que refuerza la teoria de la activacion partenogénica como ori-
gen de estos tumores.

Debido a que nuestra paciente no presenta el antecedente de terato-
mas ovaricos, nos encontramos ante la disyuntiva de creer que pueda
desarrollarlos en un futuro o de pensar que, tal vez no solo la presencia
de esta tipo de células activadas sea suficiente para que se desarrollen
este tipo de tumoraciones. Mas estudios sobre la capacidad evolutiva
e implantatoria de los OAP ayudaran a comprender este infrecuente
hallazgo.

INMADUREZ CITOPLASMATICA EN 00CITOS MII Y SU IMPACTO EN
LOS RESULTADOS REPRODUCTIVOS EN TRA

HUERTA LORENZETTI MAURICIO, NABEL ADAN,
SUELDO CARLOS, NOBLIA FELICITAS, KOPELMAN SUSANA,
ALVAREZ SEDO CRISTIAN

OBJETIVO: Comparar los resultados reproductivos entre dos grupos
de pacientes normorespondedoras que realizan tratamientos de re-
produccion asistida (TRA), en las cuales uno de ellos presenta tasas
de fertilizacion normal y otro con tasas por debajo del 50% debido a
inmadurez citoplasmatica.

DISENO: Estudio retrospectivo de cohorte.

MATERIALES Y METODOS: Los criterios de inclusion fueron: ciclos de
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mujeres normorespondedoras <37 afios, en cuyo ciclo previo recibie-
ron anticonceptivos orales, y en el ciclo de estimulacion ovarica se uso
FSHr y antagonistas de GnRH. Ademas las pacientes debieron obtener
= 5 oocitos metafase Il el dia de la aspiracion folicular para ICSI. Se
excluyeron ciclos donde la estimulacion ovédrica comprendia més de
11 dias y ciclos con factor masculino severo.

Luego de aplicar los criterios de inclusion-exclusion, 32 parejas fue-
ron agrupadas en: A) Fertilizacion sub optima (<50%) y B) fertilizacion
>70% (Control).

En el grupo A, en los oocitos no fertilizados, luego de la fijacion y pro-
cesamiento para inmunocitoquimica, se evalud: activacion citoplas-
matica (tubulinas), estado de madurez citoplasmatica (pCdc2-MPF) y
la adecuada conformacion de la placa metafésica Il (Hoechst), eviden-
ciandose un 100% de falla de activacion e inmadurez citoplasmética
con un alineamiento alterado de los cromosomas en la placa metafési-
ca. El andlisis estadistico fue realizado mediante la prueba T de student
y Chi cuadrado (*p<0.05).

RESULTADOS: Los resultados obtenidos se muestran en la siguiente tabla.

Grupo (A) Grupo (B)
(N=14) (N=18)

Edad mujer 34.1+341 35.8+2.3
Edad varén 37.8+31 36.1+3.2
Duracion de la infertilidad (afios) 42+25 40+23
indice de morfologia espermatica
estricta - Kruger (%) 76+32 8.1+3.3
Conteo de foliculos antrales (CFA) 171441 16.2+54
FSH (mIU/mL) 6.6+1.3 6.6+15
LH (mIU/mL) 42+19 4417
Total de dosis FSHr usada 2400 + 420 2500 +410
N° de dias de estimulacion 85+15 8111
N° de oocitos aspirados 13.4+£3.7 12.8+3.8
N° de oocitos MII 10.1+£3.2 94+32
Tasas de recuperacion de Ml (%) 754 +13.2 7341125
Tasa de fertilizacion (2PN) (%) 32.0+145 82.1+7.9*
Tasa de no fertilizacion (OPN) (%) 64.4 +19.6 11.2+7.2*
N° de embriones transferidos/ciclo 2.0 1.9
% de embriones de buena calidad 13.5 36.8*
Tasa de embarazo clinico (%) 1(7.1) 8 (44.4)*

CONCLUSION: En ciclos de ICSI donde la inmadurez citoplasmaética
del oocito es la causa de fertilizacion sub optima, existe un pobre pro-
nostico en términos de calidad embrionaria y tasa de embarazo.

EL SISTEMA NOTCH EN CELULAS DE GRANULOSA-LUTEINICAS
HUMANAS Y SU ROL EN UNA LINEA TUMORAL DE GRANULOSA
HUMANA

CAMILA PAZ0S®, DALHIA ABRAMOVICHz, IGNACIO DE ZUNIGA®,
CLAUDIO BISIOLI°, MARTA TESONE?, GRISELDA IRUSTA?

aInstituto de Biologia y Medicina Experimental, ®Centro Médico PREG-
NA, Buenos Aires, Argentina.

Modalidad: poster

El cancer de ovario es uno de los tipos de tumores sélidos cuya
respuesta a los tratamientos es generalmente temporal. En la ma-
yoria de los casos es recurrente y entre las enfermedades gineco-
I6gicas es una de las que posee una mayor relacion fatalidad/caso.
El sistema de sefializacion Notch comprende un camino intracelular
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que regula el crecimiento y la homeostasis de células embriona-
rias. Ademds, se ha demostrado que se encuentra involucrado en
la supervivencia de células tumorales de diversos origenes. El ob-
jetivo del presente trabajo es estudiar la expresion de miembros del
sistema Notch en células de granulosa normales humanas (CGN)
y en una linea ovérica tumoral humana (KGN). Conjuntamente, in-
vestigamos el efecto de la inhibicion de la via de Notch sobre la
proliferacion, esteroidogénesis, y expresion de proteinas proy an-
tiapoptoticas en células KGN. Este protocolo ha sido aprobado por
el comité de ética del IBYME. Se utilizaron muestras de pacientes
sometidas a técnicas de reproduccion asistida y la linea KGN para
western blot. Con la linea KGN se realizo incorporacion de timidina
tritiada y radioinmunoensayo. Los resultados se analizaron por t-
test o ANOVA. Se observd una expresion diferencial del ligando
JAGGED1, y de los receptores NOTCH1 Y NOTCH4 entre CGN y
KGN. Ademas, se detectd una disminucion significativa de la pro-
liferacion de células KGN en presencia del inhibidor de la via de
Notch (DAPT) de forma dosis-dependiente (p<0,01). La inhibicion
del sistema Notch disminuy6 la sintesis de progesterona (p<0,05)
y estradiol (p<0,0001), y aumentd significativamente las relaciones
proapoptoticas BAX/BCL2 y BCLXs/BCLXI. Asimismo, la incubacion
con DAPT aument6 el clivaje de las proteinas PARP y caspasa 8
(p<0,05), Por el contrario no se detectaron cambios en el ligando
FAS y su receptor FASL. Estos resultados muestran una expresion
diferencial de miembros de este sistema entre células normales
y células tumorales y ademas, demuestran que el sistema Notch
posee un rol de supervivencia en la linea ovérica tumoral humana
(KGN). En resumen, esta via se encuentra involucrada a la proli-
feracion, esteroidogénesis y parametros apoptéticos en este tipo
celular.

En diversos sistemas tumorales se ha demostrado que el siste-
ma Notch se encuentra involucrado en la supervivencia de células
tumorales de diversos origenes, y ademas que interacciona con
diferentes vias de transduccion de sefiales. Anteriormente hemos
observado que la inhibicion de este sistema afecta la proliferacion,
esteroidogénesis y parametros apoptoticos de una linea ovarica tu-
moral de granulosa humana (KGN).

En el presente trabajo, nuestro objetivo es estudiar el rol de las
vias de sefializacion intracelulares PI3K/AKT, MAPK y el sistema
NOTCH sobre la viabilidad y migracion de la linea celular KGN.
Ademads, investigamos la posible interaccion entre estas vias. Para
ello, realizamos ensayos de viabilidad y migracion celular en célu-
las KGN en presencia de distintas concentraciones de los inhibido-
res LY294002, UO126 y DAPT. Ademas, realizamos western blot
de AKT, ERK1/2 y sus estados fosforilados, y de la proteina PTEN
en presencia de DAPT. Observamos una inhibicién de la viabilidad
celular de manera concentracién-dependiente al incubar células
KGN en presencia de los inhibidores de las tres vias mencionadas,
LY294002 (control:.............. ; LY294002.......... p<....), U0126
(control: .............. ; U0216:............ p<.....) y DAPT (control...
....... ;DAPT........p<....). La migracion celular también disminu-
y0 significativamente en presencia de cada uno de los inhibido-
res mencionados (control:............. 7 LY294002:................. :

P<...... ). Sin embargo, no obser-
vamos cambios en la fosforilacion de la proteina ERK. Con estos
resultados sugerimos que las vias analizadas afectan la viahilidad
y migracion de las células KGN, y que el sistema Notch se encon-
traria interaccionando con la via de transduccion PI3K/AKT en este
tipo celular. Por el contrario, el sistema Notch parece no interaccio-
nar con el camino de MAPK en las células KGN.
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OPTIMIZACION DEL NOMERO DE EMBRIONES DE DiA 5 A
TRANSFERIR EN PACIENTES DE EDAD REPRODUCTIVA AVANZADA

RUHLMANN CLAUDIQ', MOLINA LUCAS', BALDI CAROLINA',
SCHENKEL VERONICA2, CATTANEO ANTONIO', MARTINEZ
GUSTAVO!

! Fertilidad San Isidro, ? Hospital General Interzonal Dr. José Penna

OBJETIVO: Encontrar el nimero adecuado de embriones de dia 5 a
transferir en pacientes de edad reproductiva avanzada.
MATERIALES Y METODOS: Se analizaron en forma retrospectiva
155 transferencias de embriones de dia 5 realizadas a pacientes en-
tre 38 y 43 afos. El andlisis se realizd agrupando las transferencias
en tres grupos: Pacientes que recibieron los 2 inicos embriones de
dia 5 evolutivos (grupo A); pacientes que recibieron 2 embriones
evolutivos de dia 5 seleccionados entre varios que alcanzaron ese
estadio (grupo B), y pacientes que recibieron 3 embriones evolu-
tivos de dia 5 (grupo C). Se tomaron las tasas de embarazo, im-
plantacion, embarazo mdaltiple y nacimientos como medida de éxito
para comparar la eficacia de cada grupo. El andlisis estadistico se
realizd empleando un Kruskal-Wallis Test o un Chi2 segin corres-
pondiera.

RESULTADOS: El grupo A mostro diferencias significativas respec-
to al grupo B en niimero de ovocitos totales y maduros recuperados
y en la tasa de llegada de embriones viables en el dia 5 de cultivo;
mientras que con el grupo C mostrd diferencias significativas en el
nimero de intentos, la incidencia del factor masculino, el nimero
de ovocitos maduros recuperados y en la tasa de llegada de em-
briones viables en el dia 5 de cultivo. Por otra parte, los grupos By
C no mostraron diferencias significativas entre ellos.

Tabla 1: Comparacion de las tasas de éxito en los 3 grupos.

Grupo A Grupo B Grupo C

Nimero de transferencias 63 19 73

Edad promedio 39,717 39,1£1,0 39,9+1,6
Ndmero de intentos 2,1+13a 2,1x1,5ab 2,8:17h
Proporcion FIV/ICSI 21/63 (33%)a  9/19 (47%) ab 40/73 (55% b
Namero de oocitos

recuperados 9,0t4,82a 13,052 b 10,8+5,0 ab
Numero de oocitos

maduros recuperados 6,7¢3,0a 9,5¢3,9b 8,2:35hb

Tasa fecundacion 342/411 (83%)  139/168 (83%) 445/564 (79%)
Tasa de llegada a

blastocisto 126/342 (37%)a  82/139 (59%) b 239/445 (54%) by
Tasa de embarazo clinico 18/63 (28%) 8/19 (42%)  28/73 (38%)
Tasa de implantaci6n 24/126 (19%) 9/38 (24%)  36/219 (16%)
Tasa de embarazo

miltiple (=2) 6/18 (33%) 1/8 (12%) 6/28 (21%)
Tasa de embarazo

miltiple (=3) 0/18 (0%) 0/18 (0%) 2/28 (7%)
Tasa de aborto 5/18 (28%) 2/8 (25%) 4/28 (14%)
Tasa de embarazo ectopico 1/18 (5%) 0/8 (0%) 0/28 (0%)
Tasa de nacimientos 12/63 (19%) 6/19 (32%)  24/73 (33%)

(a,b) Valores con diferente letra dentro del renglon difieren significa-
tivamente (P<0.05)

CONCLUSIONES: En aquellas pacientes de edad reproductiva avanzada
no se encontraron diferencias entre transferir en forma electiva 2 em-
briones viables de dia 5 y transferir 3 de estos embriones. Esto hecho,
sumado al riesgo de que la transferencia de 3 embriones pueda producir
un incremento significativo de los embarazos hiper-mdltiples (=3 fetos),
es recomendable reducir a 2 el nimero de embriones a transferir.

ESTUDIO DE LA REGION IVS8-TN DEL GEN CFTR,
EN PACIENTES CON AUSENCIA CONGENITA DE VASOS DEFERENTES
Y EN POBLACION GENERAL

FERNANDEZ M., LUNA M. C., GRANADOS P
Genética Experimental-CNGM- ANLIS

La Ausencia Congénita de Vasos Deferentes (CBAVD) es una entidad
clinica asociada al CFTR con patrén de herencia autosémica rece-
siva, que representa el 3% de las causas de infertilidad masculina.
Se presenta con azoospermia obstructiva por ausencia o atrofia de
conductos deferentes, bilateral o unilateral, pudiendo haber sintoma-
tologia pulmonar y pancredtica asociada. En el intron 8 del CFTR se
encuentra un tracto polimérfico IVS8-Tn, cuyas variantes pueden ser
7T, 9Ty 5T. La variante 5T genera por déficit de splicing mayor can-
tidad de RNAm sin ex6n 9, dando una proteina con menor actividad
funcional. El tracto polimérfico TG ubicado upstream Tn, modula la
penetrancia de la variante 5T.

El objetivo fue determinar la frecuencia de las variantes de la region
IVS8-Tn en pacientes con CBAVD en comparacién con Poblacion
General (PG), evaluar la frecuencia de la variante 5T en ambas pobla-
ciones y su asociacion con el tracto TG.

Se estudiaron 72 individuos CBAVD y 78 individuos de PG. Los
pacientes CBAVD concurrieron con diagnéstico de ausencia de va-
sos deferentes por palpacion o ultrasonografia. Se realizé el Test
del Sudor(TS) y estudio de un panel 13 mutaciones del CFTR, cuyo
porcentaje de deteccion en pacientes fibroquisticos clasicos es del
73% y en GBAVD del 20%, segln datos de nuestra poblacion. Se
estudié por secuenciacion directa el fragmento IVS8-Tn en ambas
poblaciones.

RESULTADOS:

Se analizaron 144 alelos de pacientes CBAVD y 156 alelos de PG.
La variante 7T se encontrd en el 52,7% y en el 90,4%; la variante
9T en el 29,8% vy en el 8,3% vy la variante 5T en el 16,5%y el 1,3%,
respectivamente.

Haplotipos hallados son los siguientes:

m 919 5/5 79 57 5/9

PG 833% (65) 13%(1) 0 128%(10) 13%(1) 13%(1)

CBAVD  38,8% (28) 83% (6) 4.2%(3) 236% (17) 6,95% (5) 18,05% (13)

FRECUENCIA ALELICA(%)  FRECUENCIA ALELICA

AGUMULADA(%)
A F508 15 15
G542 14 16.4
N1303K 14 17.8
R117H 14 19.2
R347P 0.7 19.9
IVS8-5T 16.4 32.8

CONCLUSIONES: La frecuencia alélica de la variante 5T en nuestra
poblacién, es mayor en individuos CBAVD con respecto a la Pobla-
cion General. El 77% de los alelos 5T estaban asociados al tracto
TG12-13.

La asociacion mas frecuente en esta muestra fue A F508/5T.

Se encontraron 3 individuos homocigotas 5T en pacientes CBAVD,
que presentaron sintomatologia asociada.

EI TS fue patoldgico en el 38 % de los pacientes y pacientes con al
menos una mutacién detectada es del 53%.

El estudio de la variante 5T nos permiti¢ elevar el porcentaje de de-
teccion de mutaciones al 36.6%.
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DINAMICA DE LOS PROTEASOMAS DURANTE LA MADI!RABIﬂN
OOCITARIA Y SU RELACION CON LA MORFOLOGIA
CITOPLASMATICA

ALVAREZ SEDO CRISTIAN, NODAR FLORENCIA, CHILLIK
CLAUDIO, PAPIER SERGIO, RAWE VANESA Y, WOJCIK CEZARY

OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue explorar la distribucion y
expresion génica de los proteasomas (P) y proteinas poli-ubiquitina-
das (PUP) en diferentes etapas de maduracion de oocitos humanos
y durante la inhibicién de las funciones proteasomales con MG132 y
bortezomib (Velcade TM), y establecer una relacion con la formacion
de granulos citoplasmaticos (GG).

DISENO: Estudio de tipo experimental.

Materiales y métodos: Un total de 593 oocitos humanos fueron inclui-
dos en este estudio. Los oocitos se incubaron con MG132 y bortezo-
mib bajo en las condiciones de maduracion in vitro (IVM). Después del
cultivo, los oocitos fueron fijados y evaluados por inmunocitoquimica
para identificar Py PUP en las diferentes etapas. La RT-PCR en tiem-
po real se realizd para evaluar la expresion génica relativa de genes
relacionados con la actividad proteasomal (PSMB5, RPT2, HERP, y
HSP70). El estudio ultraestructural se realizd mediante microscopia
electronica de transmision (TEM).

RESULTADOS: En oocitos en estadio de profase (GV), los P fueron
detectados al interior del nicleo, en GVBD y MIl, los P presentaron una
distribucion citoplasmatica y marcadamente relacionado con placa
metafasica. Las PUP poseian una distribucion citoplasmatica en todas
las etapas de maduracién. Después de la incubacion con inhibidores
de proteasomas, 15% present6 una interrupcion de la meiosis en la
etapa GV, 75-80% en la etapa de la GVBD, y sdlo el 5-10% progreso
hasta MII. Todos los oocitos que alcanzaron el estadio MII presentaron
la formacién de CG. La expresion de genes de PSMB5 y RPT2 mostro
un aumento significativo durante GV y GVBD. Los oocitos MIl con CG
presentaron una co-localizacién y una mayor expresion de Py PUP en
los granulos. Por otra parte, la microscopia electrénica muestra que
los granulos estan compuestos por una densa poblacion de mitocon-
drias que estan rodeadas por reticulo endoplasmatico.

CONCLUSION: La dinamica de los proteasomas durante la maduracion
de oocitos humanos, sugiere que tienen un papel relevante en eventos
nucleares y citoplasmaticos. La inhibicion de sus funciones proteoliti-
cas parece afectar la meiosis ovocitaria y la degradacion de proteinas,
induciendo la formacion de CG. Proponemos, que los oocitos granula-
dos podrian formarse debido a una alteracion de la competencia en la
dinamica de la funcién proteasomal.

IMPACTO DEL USO DE MACS EN REGI@N NACIDOS A PARTIR
DE TRATAMIENTOS DE REPRODUCCION ASISTIDA DE ALTA
COMPLEJIDAD

BOZZINI M. SILVINA, ALVAREZ SEDO CRISTIAN, UGOZZOLI
LLUGDAR M. FLORENCIA, NODAR FLORENCIA, KOPELMAN
SUSANA, PAPIER SERGIO

OBJETIVO: Reportar los datos de los recién nacidos (RN) a partir del
uso de MACS en tratamientos de ICSI.

DISENO: Anélisis retrospectivo y descriptivo

MATERIALES Y METODOS: Se consideraron pacientes que realizaron
tratamientos de ICSI entre enero del 2009 - agosto 2011 que tuvieron
un RN luego de usar MACS (Columnas de anexina V); se consideraron
solo las transferencias de embriones en fresco y utilizacion de semen
homdlogo fresco. La indicacion del uso de MACS fue por presentar
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niveles alterados de fragmentacion del ADN (TUNEL) (>20%) vy/o
caspasa 3 activa (>11%) en estudio previo del semen. Se evaluaron
las siguientes variables en los RN: peso, malformaciones congénitas,
sexo, mortalidad perinatal y complicaciones obstétricas. Se considero
como grupo comparativo a los RN de los tratamientos de ICSI por
factor masculino (semen homaélogo fresco) que tuvieron transferencia
embrionaria en fresco y que no realizaron MAGS, tanto con ovocitos
propios y donados (afios 2009-2010).

RESULTADQS: Las edades de las pacientes de ICSI+MACS con ovo-
citos propios fueron de 26-43 afios y en ovodonacion de 35-47 afios.
Las edades de las pacientes sin MACS fueron similares: 25-41 afios en
ovocitos propios y 25-50 afios con ovocitos donados.

Los RN con MACS en ciclos con ovocitos propios fueron 59 (39 tinicos
y 20 dobles) y con ovocitos donados fueron 33 (25 tinicos y 8 dobles).
Los RN sin MACS en ciclos con ovocitos propios fueron 35 (23 uni-
cos y 12 dobles) y con ovocitos donados fueron 61 (23 tnicos y 38
dobles), encontrandose diferencias significativas a favor una mayor
cantidad de embarazos Unicos en ciclos con MACS (p<0.05). En la
totalidad de la poblacion de RN, dentro del rango de peso entre 2500-
2999gr, incluy6 un 42% de los RN con MACS y un 72% en ciclos sin
MACS (p<0.05), sin embargo la cantidad de RN entre 3000-3999gr.,
fue significativamente mayor en los nifios nacidos a partir de MACS
(35% vs. 0%, p<0.05).

No se encontraron diferencias entre la proporcion del sexo de los RN
(47% femeninos y 53% masculinos en MACS - 45% femeninos y 55%
masculinos sin MACS). No se reportaron malformaciones congénitas
ni mortalidad perinatal en ningtin caso. Finalmente, las internaciones
en el servicio de neonatologia fueron por prematurez y sindrome de
distrés respiratorio (9 RN en ciclos con MACS y 9 RN en ciclos sin
MACS).

CONCLUSIONES: EI grupo de ICSI+MAGS no evidencia un aumento
en el riesgo de malformaciones fetales ni complicaciones neonatales.

AUMENTO DE TASAS DE IMPLANTACION EN CICLOS DE
VITRIFICACION EMBRIONARIA Y TRANSFERENCIA DIFERIDA

BRANZINI M. CONSTANZA, PAMELA CONDE, LOPEZ MARIANA,
LANCUBA STELLA

CIMER Centro de Investigaciones en Medicina Reproductiva
Buenos Aires, Argentina

INTRODUCCION: La falla de implantacién embrionaria es un fenémeno
frecuente luego de tratamientos de FIV- ICSI. Los estudios de biologia
molecular ponen en evidencia el cambio de patrén de expresion pro-
teica endometrial en ciclos estimulados. La vitrificacion embrionaria
permite disociar la aspiracion ovocitaria de la transferencia uterina en
sucesivos ciclos.

OBJETIVO: Realizar ciclos de transferencia embrionaria diferida en pa-
cientes con fallas de implantacion.

DISENO: Estudio prospectivo de pacientes con falla previa de implan-
tacion.

MATERIALES Y METODOS: Se evaluaron 87 ciclos en 55 pacientes (rango
de edades de 25 a 43 afios) durante el periodo 2010-2011.

Los pacientes se dividieron en tres grupos:

A: Pacientes con antecedentes de FIV/ICSI sin logro de embarazo, quienes
reiteran nuevo intento con transferencia embrionaria (ET) en fresco. N=20
B: Pacientes con antecedentes de FIV/ICSI previos con falla de implan-
tacion y repiten tratamiento + vitrificacion embrionaria + ET diferida en
un ciclo posterior. N= 12

C: Receptoras de embriones vitrificados en un procedimiento de
ovodonacion. N= 23
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Método estadistico: Test Person Chi cuadrado.

RESULTADOS: El porcentaje de embarazo clinico fue de 35% (20/7)
para el GRUPO Ay de 66.66% (8/12) para el GRUPO B (p=0.08). La
tasa de implantacion fue de (TI) 14.9% (7/47) en el GRUPO Ay Tl de
44.44% (8/12) para el GRUPO B (p=0.01).

En menores de 37 afios, el porcentaje de embarazo clinico fue de
41.66% (12/5) y de tasa de implantacion (TI) 17.9% (5/28) en el GRU-
PO A. Para el GRUPO B la tasa de embarazo fue de 75% (6/8) y Tl de
37% (6/16).

Las pacientes del GRUPO C, lograron una tasa de embarazo del
39.13% (9/23) y TI: 20.3% (12/59).

CONCLUSION: Los hallazgos de este estudio preliminar muestran que
al diferir la transferencia de embriones a un ciclo sucesivo en pacien-
tes con falla de implantacion se logré un aumento estadisticamente
significativo de las tasas de implantacion, lo que sugiere un impacto
negativo de la estimulacion ovérica sobre la receptividad endometrial.

EVALUACION DE LA CALIDAD DE LOS MATERIALES EMPLEADOS EN
UN LABORATORIO DE FERTILIZACION IN VITRO (FIV)

MARTINEZ GUSTAVO, CAMEO MQNICA, CHOREN VIRGINIA,
BALDI CAROLINA, 1AIZZ0 ROCIO, RUHLMANN CLAUDIO

OBJETIVO: Determinar la posible toxicidad de diversos materiales em-
pleados en un laboratorio de FIV.

MATERIALES Y METODOS: Se realizaron ensayos de embriotoxicidad
empleando embriones de ratdn (cepa CF1) de dos células a todos los
materiales a utilizar para la produccion in vitro de embriones humanos.
Los embriones recuperados de raténas previamente estimuladas para
inducir la ovulacion y apareadas, se cultivaron bajo aceite y en micro-
gotas durante 72 hs a 37°C en atmdsfera de 5% de CO2 en aire. Al
finalizar el tiempo de cultivo se registrd el porcentaje de embriones
que alcanzan el estadio de blastocisto. Todos los ensayos se realiza-
ron por duplicado, con un control interno preparado con embriones
provenientes del pool inicial. Se tomd como valor de corte 70% de
desarrollo al estadio de blastocito.

Se evaluaron: Medios de cultivo, aceite mineral, capsulas plasticas,
pipetas plasticas, tubos plasticos, tips, pipetas de vidrio, guantes des-
cartables y jeringas plasticas.

Se calculd el porcentaje de los lotes de cada item que cumplia con las
condiciones de aprobacion del ensayo. Para el andlisis estadistico se
emple6 el test de Chi2.

RESULTADOS:

Tabla 1: Resultado de los ensayos de embriotoxicidad de raton para los diferen-
tes materiales evaluados.

ITEM Aprobados Aprobados medios Proporcion

vs descartables

Medio de cultivo 149/184 (81%) 167/207 (81%) a 1:5

Aceite Mineral 18/23 (78%)

Capsulas plasticas 14/14 (100%)

Guantes de latex 2/2 (100%)

Jeringas 12/12 (100%)

Pipetas de vidrio 5/5 (100%) 64/65 (99%)b 1:65

Pipetas plasticas 7/7 (100%)

Tips 4/4 (100%)
Tubos plésticos 20/21 (95%)

(a,b) Letras diferentes en la columna muestran diferencias significa-
tivas (p<0.05).

CONCLUSIONES: Nuestros resultados muestran el valor de realizar el
ensayo de toxicidad. En particular se debe controlar la ciliada de los
medios de cultivos en los que se producird en desarrollo embrionario.

COMPARACION DEL USO DE UN MEDIO DE TRANSFERENCIA
EMBRIONARIA SUPLEMENTADO CON HIALURONATO Y UN MEDIO
TRADICIONAL EN PACIENTES DE EDAD REPRODUCTIVA AVANZADA

RUHLMANN CLAUDIQ', BALDI CAROLINA', SCHENKEL
VERONICA?, DIEGO GNOCCHI', ANTONIO CATTANEQ",
MARTINEZ GUSTAVOQ'

! Fertilidad San Isidro, > Hospital General Interzonal Dr. José Penna.

OBJETIVO: Determinar si el uso de medio de transferencia suple-
mentado con hialuronato mejora las tasas de éxito en pacientes de
edad reproductiva avanzada.

MATERIALES Y METODOS: Se realizaron 31 transferencias a pa-
cientes de edad =39 afios (39-43 afos), las cuales se dividieron en
2 grupos: Grupo 1 (n=16): Medio de transferencia mHTF (Irvine,
California, USA) suplementado con 50% de albiimina sérica huma-
na (HSA, Irvine); y Grupo 2 (n=15): Medio de transferencia Embryo
Glue (Vitrolife, Gétemburgo, Suecia).

Luego de la aspiracion los ovocitos maduros fueron inseminados
empleando como medio de cultivo HTF (Irvine) suplementado con
15% HSA. La fecundacion se observo 16 a 18 hs luego de la in-
seminacion. Los zigotos fueron cultivados en medio ECM (lrvine)
suplementado con 10% de HSA, hasta el dia 3 (D3), momento en el
cual fueron transferidos o, en aquellos casos en que habia cuatro o
mas embriones, pasaron a medio Multiblast (Irvine) suplementado
con 10% de HSA hasta el dia 5 (D5) cuando fueron transferidos. En
todos los casos se emple6 el catéter de transferencia Frydman Soft
(CGD, Francia). Después de 12 dias se evalud el embarazo mediante
el dosaje de subunidad BhCG cuantitativa, y a los 14 dias se realiz6
una ecografia para determinar la presencia de saco gestacional.
Se registraron: Edad de las pacientes, nimero de intentos rea-
lizados, incidencia de factor femenino y masculino (FIV/ICSI),
ovocitos totales recuperados, ovocitos MII recuperados, tasa de
fecundacion, embriones transferidos, transferencias dificultosas,
embarazos clinicos, implantacion, abortos, embarazos ectdpicos,
nacimientos.

El andlisis estadistico se realiz6 mediante un test de Chi2 o un test
de Kruskal-Wallis segin correspondiera. Valores de p<0.05 fueron
considerados significativos.

RESULTADOS: Comparacion de dos medios de transferencia en
pacientes =39 afios.

mHTF+HSA Embryo Glue
N° de casos 16 15
Edad 41.4+21 415+1.9
N° de intentos 29419 2.8+1.7
Proporcion FIV/ICSI 9/16 (56%) 8/15 (53%)
N° de ovocitos recuperados 2.8+2.1 2.7+2.3
N° de M Il recuperados 2117 2.3+1.4
Tasa de fecundacion 24/34 (71%) 25/35 (71%)
Transferencias dificiles 2/16 (13%) 1/15 (7%)
N° de embriones transferidos 2.4£1.0 2.3:0.7
Tasa de embarazo clinico 2/16 (13%) 5/15 (33%)
Tasas de implantacion 2/24 (8%) 5/25 (20%)
Tasa de aborto 1/16 (6%) 1/15 (7%)
Tasa de nacimientos 1/16 (6%) 4/15 (27%)

(a,b) difieren significativamenete (P<0.05)

CONCLUSIONES: En nuestras manos el uso de hialuronato en el medio
de cultivo no ha mostrado tener un efecto mejorador de las tasas de
éxito en pacientes de edad reproductiva avanzada. En el presente nos
encontramos realizando la misma experiencia con medios de cultivo
mas evolucionados.

Reproduccién - Vol 27 / Suplemento N° 1 / Noviembre 2012

35



36

XV Congreso Argentino de Medicina Reproductiva / SAMeR 2012

TRANSFERENCIA DE EMBRIONES EN EL ESTADIO DE BLASTOCISTO
EN PACIENTES DE EDAD REPRODUCTIVA AVANZADA

RUHLMANN CLAUDIO, GOROSITO FERNANDO, RUIZ
RIVADENEIRA LUCIANO, TESSARI LAUTARO, GNOCCHI DIEGO,
MARTINEZ GUSTAVO

Fertilidad San Isidro, Buenos Aires, Argentina

OBJETIVO: Analizar en forma retrospectiva la performance reproductiva
de pacientes mayores de 40 afios que recibieron transferencia de em-
briones en el dia 3 0 en el dia 5.

MATERIALES Y METODOS: Se evaluaron 91 pacientes =40 afios. No se
excluyeron pacientes por tiempo evolucion de la esterilidad ni intentos
previos fallidos con técnicas de fertilizacion asistida. Los casos se divi-
dieron en aquellos que recibieron transferencia en Dia 3y en Dia 5 (68
vs 23). Como control se emplearon 333 casos de pacientes <39 afios
que recibieron transferencia en Dia 5.

Las diferencias estadisticas fueron analizadas empleando el test de T o
el test exacto de Fisher segin correspondiera. P<0.05 fue considerado
significativo.

RESULTADOS: Cuando se compararon las pacientes =40 afios que fue-
ron transferidos en dia 3 o en dia 5 de cultivo se encontraron diferencias
significativas en el nimero de oocitos totales, oocitos maduros, tasa de
fertilizacion normal, nimero de embriones transferidos, tasas de emba-
razo y de nacimientos (Tabla 1). Cuando se compararon las pacientes
=40 afios y las <39 afios que fueron transferidos en dia 5 de cultivo
s6lo se encontraron diferencias significativas en el promedio de edad, el
numero de embriones transferidos y la tasa de implantacion (Tabla 1).

Tabla 1.- Performance reproductiva de pacientes =40 afios

D3 =40 afios D5 =40 afios D5 <39 afios
N 68 23 333
Edad 42,017 * 41620 " 34,030 **
Intentos 2,8£19** 2311 22417
Oocitos totales 4125 9,447 ** 12,1:6,1 **
N° de M2 2,9¢1,7* 7,031 %" 8,4£35 **
Tasa de fertilizacion normal ~ 143/198 (72%) *  122/146 (84%) ** 1078/1339 (81%) *|
N transferidos 1,9:0,7 * 2,5+0,5 ** 2,1:04*
Tasa de embarazo 15/68 (22%) * 13/23 (57%) **  104/167 (62%) **
Tasa de implantacion 19/124 (15%) * 14/54 (26%) *  127/346 (37%) **
Tasa de embarazo miltiple 3/15 (20%) 2113 (15%) 21/104 (20%)
Tasa de aborto 5/15 (33%) 3/13 (23%) 15/104 (14%)
Tasa de nacimientos 4168 (6%) * 10/23 (44%) **  88/167 (53%) **

* P<0.05

CONCLUSIONES: Pese a que el grupo de pacientes =40 afios tienen
menores tasas de éxito que el de las pacientes <39 afios, hay un sub-
grupo de pacientes =40 afios que gracias al nimero de oocitos recu-
perados y de oocitos maduros tiene la opcién de extender el cultivo
hasta el Dia 5. Este sub-grupo consiguid tasas de éxito comparables a
las pacientes <39 afios que recibieron embriones de Dia 5.

BAJAS DOSIS DE PROPOFOL MEJORA LOS RESULTADOS DE ICSI

ZITTA MARCELA M., SANTIAGO ROBERTO G., MATA ARIELA,
JUAREZ VILLANUEVA ANDRES, SANCHEZ SARMIENTO CESAR,
AVENDANO CONRADO

Nascentis Medicina Reproductiva. Cordoba, Argentina

OBJETIVO: El propofol es la droga anestésica de eleccion en procedi-
mientos de aspiracion folicular en técnicas de reproduccion asistida
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de alta complejidad. Se ha detectado la presencia de éste farmaco en
fluido folicular y algunos autores sugieren que su utilizacion podria
afectar negativamente a los ovocitos. El objetivo de este trabajo fue
analizar el uso de propofol a diferentes dosis y tiempos de adminis-
tracion, y su impacto a nivel ovocitario, calidad embrionaria y tasas
de embarazo en procedimientos de Inyeccion Intracitoplasmatica de
Espermatozoides (ICSI)

DISENO: Estudio clinico prospectivo, aleatorizado y doble ciego.
MATERIALES Y METODOS: Se incluyeron 73 pacientes menores de 35
anos a las que se le realizd anestesia con propofol para la aspiracion
folicular. Se enrolaron mujeres con méas de 4 ovocitos metafase II.
Las pacientes fueron aleatoriamente separadas en 2 grupos; Grupo
A (n: 34): Recibieron Propofol 2 mg/kg endovenoso (EV), Midazolam
0,015 mg/kg EV y Fentanilo 1 pg/kg EV 'y Grupo B (n: 39): Propofol
1,5 mg/kg EV, Midazolam 0,05 mg/kg EV y Fentanilo 1,5 pg/kg EV. Se
realiz6 el mantenimiento con bolos intermitentes de propofol segtn
necesidad. Se evaluaron dosis total de propofol empleado en ambos
grupos, tiempo desde administracion de propofol hasta puncion del
primer foliculo, tiempo quirtirgico y anestésico, efectos sobre los ovo-
citos, calidad embrionaria, tasa de embarazo y se evalu¢ satisfaccion
anestésica luego del procedimiento de aspiracion folicular.
RESULTADOQS: La dosis media de propofol empleada en el grupo A fue
de 244,4 + 77,5 mg y de 206,6 + 76,3 mg para el grupo B (p 0,037).
El tiempo de exposicion al propofol desde su administracion hasta la
aspiracion del primer foliculo fue menor en el grupo de bajas dosis de
propofol aunque la diferencia no fue significativa. La calidad embrio-
naria fue mayor en el grupo By estadisticamente significativa cuando
se compar6 con el grupo de altas dosis. La tasa de embarazo clinico
en el grupo A fue de 32% vy en el grupo B de 59% (p 0,022). La calidad
anestésica fue muy satisfactoria en ambos grupos.

CONCLUSION: La administracién de dosis menores de propofol y el
menor tiempo de exposicion de los ovocitos a la droga, reflejaron una
mejoria en la calidad embrionaria y en la tasa de embarazo clinico,
manteniendo calidad anestésica y recuperacion postoperatoria satis-
factoria en las pacientes. De acuerdo a los resultados obtenidos, pos-
tulamos que la reduccion de la dosis de propofol podria mejorar los
resultados de ICSI.

EVALUACION DE LOS EVENTOS OCURRIDOS EN
00CITOS CON FALLA DE FERTILIZACION LUEGO DE ICSI

ALVAREZ SEDO CRISTIAN, KOPELMAN SUSANA, MIASNIK SANDRA,
FISZBAJN GABRIEL, NOBLIA FELICITAS, PAPIER SERGIO

OBJETIVO: Reportar ¢ identificar algunas de las causas de falla de fertili-
zacion luego de ICSI

DISENO: Estudio retrospectivo y descriptivo.

MATERIALES Y METODOS: Para el presente trabajo se consideraron 2300
oocitos humanos con falla de fertilizacion luego de ICSI, de los cuales 900
correspondian a ciclos con fertilizacion sub-optima (<50%).

Para la evaluacion de los oocitos, se procedi6 a su fijacion y posterior
procesamiento para inmunocitoquimica. Se realiz la marcacion con anti-
cuerpos especificos contra alfa tubulinas acetiladas, beta tubulinas, MPF
(cdc2, estado de maduracion citoplasmatica del oocito); la deteccion de
ambos ADN se realizo con Hoechst 33342 y su estado de fragmentacion
con TUNEL. Cuando se evidenci6 en el oocito, falla de activacion y falla de
descondensacion del nticleo espermatico, en las muestra se semen del dia
de ICSI, se realizo la técnica de western blot e inmunocitoquimica para la
deteccion de PLCzeta (proteina activadora del oocito).

RESULTADOS: Los resultados obtenidos de este andlisis se muestran en
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la siguiente tabla:
Falla de Fertilizacion (2008-2012) ICSI ICSI (Fert <50%) TOTAL
N° de ovocitos estudiados 1400 900 2300
Ausencia de espermatozoide dentro
del oocito 8% 3% 6.0%

Condensacion prematura de
cromosomas del ADN espermatico

(por causa de inmadurez citoplasmética) 28% 50% 36.6%
Falla de descondensacion del

nicleo espermatico 19% 30% 23.3%
Defectos en la formacién de PN 18% 6% 13.3%
Detencion en la 1ra division Mitética 15% 6% 11.5%
Otros 12% 5% 9.3%

Ciclo con falla de fertilizacin por falla en la
descondensacion del niicleo espermatico
(2010-2012)

ICSI (Fert < 50%)

N° de ciclos/ N° de ovocitos evaluados 130/39%
N° de ciclos con falla de descondensacion
del ndcleo espermatico /N° de ovocitos 38/155
-N° de ciclos donde se evidencid niveles
disminuidos de PLCzeta espermética (%) 5(13.2%)
- N° de ciclos donde se evidencid fragmentacion
del ADN paterno (%) 8(21.1%)
-N° de ciclos donde se evidencio distintos grados
de descondensacion espermatica (%) 15 (39.4%)
- N° de ciclos donde se evidencio incapacidad del ovocito
aremodelar la cromatina (%) 4(10.5%)
-Otros 6 (15.8%)

CONCLUSION: En general en los oocitos estudiados, la falla de fertilizacion
ocurre en el 28% de los casos a causa de la inmadurez citoplasmatica
del oocito, este valor se incrementa al 50% cuando la cohorte fall6 en la
fertilizacion en la mitad de los casos. El segundo evento mas recurrente es
la falla de descondensacion del ADN paterno, en donde en el 39.4% de los
casos se logra evidenciar algdn grado de descondensacion.

CDMP!\RAGIﬂN DE LA EXPRESION DE GENES RELACIONADOS AL
ESTRES CELULAR EN 00CITOS DE CICLOS BAJO ESTIMULACION
OVARICA CONTROLADA VS CICLOS NO ESTIMULADOS

ALVAREZ SEDO CRISTIAN, SERNA JANNY, BARONIO MARIANO,
LAVOLPE MARIANO, NODAR FLORENCIA

OBJETIVO: Comparar los niveles de expresion de genes relacionados al
estrés celular en oocitos de pacientes bajo estimulacion ovérica controla-
da vs. ciclos naturales.

DISENO: Estudio prospectivo, comparativo de cohorte.

MATERIALES Y METODOS: Se reclutaron de forma prospectiva complejos
cumulus-oocito (COC) de: A) 4 mujeres bajo tratamiento de reproduccion
asistida de alta complejidad (30-34 afios de edad) cuya estimulacion ova-
rica fue realizada con 225-300Ul FSHr més antagonistas de GnRH, y B)
10 mujeres (ciclo natural) (30-34 afios), cuyos oocitos fueron obtenidos
bajo consentimiento durante su cirugia ginecoldgica por factor tubarico.
Dentro de cada grupo, 10 COCs en estadios de profase | (GV) fueron ma-
durados in vitro hacia MII (24 horas).

La expresion génica en oocitos fue evaluada por RT-PCR en tiempo real.
Los genes considerados fueron, HSP70 (proteina de choque térmico,
estrés general de la célula); estrés del reticulo endoplasmético: HERP
(proteina inducida en el reticulo endoplasmatico como consecuencia al
estrés de RE) y BiP (chaperona del RE); estrés de la actividad proteasomal:

PMSG5 (sub unidad catalitica de proteasomas) y RPT2 (sub unidad regu-
ladora de proteasomas). Se utiliz como gen “housekeeping” a B-actina.
La comparacion entre ambos grupos se realizd mediante la prueba Mann

Whitney (*p<0.05).
RESULTADOS: Los resultados obtenidos se muestran en la siguiente tabla.
Grupo (A) Grupo (B)
Estimuladas (1C95%)  Ciclo Natural (IC95%)
HSP70 11102 (0.6-1.6)* 0.61+0.1(0.4-0.9)
HERP 1.7+0.1 (15-2.0)* 1.1+0.1(0.9-1.3)
BiP 1.1+0.1(0.9-1.3)* 0.9+0.2(0.4-1.4)
PMSG5 25+0.1(2.327)* 1.8+0.1(1.6-2.1)
RPT2 14+01(1.2-16) 0.7+0.2(0.2-1.2)

CONCLUSION: En oocitos madurados in vitro, la estimulacion ovérica
controlada se relaciona con el incremento significativo de genes relacio-
nados al estrés celular.

LA METFORMINA COMO TRATAMIENTO PREVENTIVO DEL
SINDROME DE HIPERESTIMULACION OVARICA.
UN ESTUDIO EXPERIMENTAL

ELIA EVELIN, QUINTANA RAMIRO, BAZZANO MARIA VICTORIA,
CARRERA CARLOS, REY VALZACCHI GASTON, PUSTOVRH MARIA
CAROLINA

El sindrome de hiperestimulacion ovérica (OHSS) es una complicacion
iatrogénica que puede amenazar la vida de las pacientes sometidas a tra-
tamientos de induccion de la ovulacién y el riesgo de desarrollarlo se ve
incrementado en pacientes con sindrome de ovario poliquistico (SOP).
Numerosas estrategias han sido propuestas a fines de prevenir el OHSS,
sin embargo hasta la actualidad no existe un consenso. La metformina
(MET) es una droga utilizada en el tratamiento del SOP que modifica
numerosos parametros ovaricos. El objetivo del trabajo fue evaluar el
efecto del tratamiento con MET en un modelo murino de OHSS. Dise-
fio: 15 ratas Wistar hembras prepuberes fueron divididas en 3 grupos:
1) Grupo control, induccion controlada de la ovulacion, fue inyectado
con PMSG (10 Ul) y luego de 48 hs con hCG (10 Ul); 2) Grupo OHSS,
hiperestimuladas, recibi6 PMSG (50 UI) durante 4 dias y luego de 24
hs hCG (30 Ul). 3) Grupo OHSS+MET recibié MET (50 mg/kg, via oral)
diariamente, iniciando 15 dias previos al protocolo de OHSS. Materiales
y métodos: 48 hs post inyeccion de hCG, se les administrd 5 mM de Azul
de Evans (AE) por la vena de la cola y fueron sacrificadas 30 min més
tarde. Se extrajeron ovarios y sangre para evaluar la morfologia ovarica,
los niveles del Factor de Crecimiento del Endotelio Vascular (VEGF), por
ELISAy ciclo-oxigenasa 2 (COX-2), por western blot. Resultados: En el
grupo OHSS, se verific un incremento en los niveles ovaricos de VEGF
y de COX-2 junto con un incremento significativo en la permeabilidad
vascular. Ademas, los ovarios del grupo OHSS presentaron una notoria
disminuci6n en la cantidad de foliculos preantrales, como asi también de
los antrales y preovulatorios conjuntamente con un incremento en el na-
mero de cuerpos liteos. El tratamiento con MET previno los incremen-
tos en la permeabilidad vascular y en el contenido de COX-2 sin tener
efecto sobre los niveles de VEGF. En este grupo (OHSS+M) se normalizé
la cantidad de foliculos preantrales y antrales, asi como también la de
cuerpos liteos. Conclusion: La MET previene el incremento en la per-
meabilidad vascular caracteristica del OHSS. Ademés, en OHSS, MET
disminuye el nimero de foliculos ovulados probablemente a expensas
de un arresto de la foliculogénesis en estadios antrales y preantrales. La
disminuci6n en la tasa de ovulacién puede ser consecuencia, al menos
parcialmente, de la disminucion en la expresion de COX-2, enzima clave
involucrada en la ovulacion.
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ANALISIS COMPARATIVO DE PACIENTES QUE CONSULTAN POR
FERTILIDAD CLASIFICADOS COMO NORMAL-PATOLOGICO SEGUN
VALORES DE REFERENCIA DE PARAMETROS SEMINALES OMS
1999, OMS 2010, VALORES LOCALES

ESTOFAN LUCAS ',PEREYRA M.CELINA",MOLINA ROSA"2TISSERA
ANDREA2,HERNANDEZ MARIANA!, ESTOFAN DANIEL

"Centro Integral de Ginecologia, Obstetricia y Reproduccion (CIGOR)
2L aboratorio de Andrologia y Reproduccion (LAR)

Se estima que un 15% de las parejas presentan problemas de fer-
tilidad, estando asociados en un 50% a Factor Masculino. Resulta
indispensable contar con Valores de Referencia (VR) de parametros
seminales que sirvan como punto de corte entre normalidad e inferti-
lidad. En 2010 la OMS dio a conocer sus nuevos VR los cuales fueron
ampliamente discutidos por diversos autores. En dicho manual la OMS
sugiere la obtencion de VR Locales (VRL).

Nuestro grupo de investigacion ha obtenido VRL de una poblacion
fértil local.

OBJETIVO: Clasificar un grupo de pacientes varones que consultan
por infertilidad, segun tres criterios de normalidad diferentes: criterio
OMS 1999, OMS 2010 y VRL (LAR 2012); y comparar los resultados
entre si.

DISENO: Descriptivo, de corte transversal.

MATERIALES Y METODOS: Se analizaron 23.642 muestras de semen
de pacientes que consultaban por infertilidad. Todos los procedimien-
tos de laboratorio se encontraron sometidos a sistemas de Control de
Calidad Interno (cartas de control mensual, Coeficientes de variacion
intra e interoperador) y Externo (Programa de Evaluacion Externa-
PEEC). Se excluyeron aquellas muestras que presentaran azoosper-
mia.

Los datos fueron procesados con el test de Mc Nemar. Un valor de
p<0.05 se considero estadisticamente significativa.

Resultados: Al comparar el nimero de individuos clasificados como
normales segtn los VR OMS 1999 y OMS 2010 se observd una dife-
rencia significativa en todos los parametros seminales. Esta diferencia
fue mas marcada en el pardmetro morfologia espermatica, clasifican-
dose un 15% de los pacientes como normales segtin OMS 1999, con-
tra un 75% segin OMS 2010.

Entre los VRL y VR OMS 2010 se encontrd una diferencia significativa
para cada parametro seminal. Siendo mas significativo para clasificar
a los pacientes como normal en la morfologia espermatica VRL vs VR
OMS 2010 (50% vs 75%), lo mismo sucede al comparar VRL vs OMS
1999 (50% vs 15%).

% Pac Normales % Pac Normales
0MS 2010 LAR 2012

0MS2009=20x10° 16.265/21.135 17.368/21.135 15.374/21.135
OMS 2010=15x10° 77% 82% 72%
LAR =233 x 10°

Zo graslativos OMS 1999 = 50%

Pardmetro Valores Referencia % Pac Normales
Seminal OMS 1999

Conc 10%ml
N=21.135

11.180/21.135 16.176/21.135 11.572/21.135
53% 7% 55%

+ OMS 2010 = 32%
N=21.135 LAR =48 %
% Formas OMS 1999 = 14% 2.644/17.201  12.901/17.201 8.647/17.201
Normales CE ~ OMS 2010 = 4% 15% 75% 50%
N=17.201 LAR = 7%

CONCLUSION: Con los nuevos VR dado por la OMS 2010 se podria
estar subdiagnosticando el factor masculino, segn los resultados de
valores de referencia local, demorando la aplicacion de tratamientos
adecuados.

Consideramos que los VRL, en especial el de morfologia espermética
clasificaria mejor a los pacientes.
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INFLUENCIA DEL REPOSO EN CAMA LUEGO DE LA TRANSFERENCIA
EMBRIONARIA EN OVODONACION

GAIKWAD SHARAYU, RASO DORIS, FERNANDEZ PERI NATALIA,
INSUA MARIA FERNANDA, GIORDANA SANTIAGO, NEUSPILLER
FERNANDO.

INTRODUCCION: Aln sin contar con evidencia cientifica sustentable,
en la mayoria de los tratamientos de fertilidad se recomienda repo-
S0 en cama luego de la transferencia embrionaria. Sin embargo, la
deambulacion precoz post no influiria en el resultado del tratamiento,
siendo en algunos casos, beneficioso.

OBJETIVOS: Evaluar si el reposo en cama o la deambulacién luego de
la transferencia embrionaria afectan los resultados en pacientes que
realizaron tratamiento de fertilizacion in vitro con ovocitos donados
y espermograma normal.

DISENO: Estudio multicéntrico colaborativo, prospectivo, randomi-
zado y controlado.

METODOS: Estudio llevado a cabo entre IVI Valencia e VI Buenos
Aires, desde febrero 2010 hasta enero 2012. Se seleccionaron 185
pacientes que fueron sometidas a tratamientos de fertilizacion in vi-
tro con ovocitos donados y con factor masculino normal. Se distri-
buyeron aquellas pacientes que realizaron deambulacion inmediata
post transferencia embrionaria (n 95) y las que fueron transportadas
en camilla hasta su habitacion post transferencia y permanecieron en
reposo por al menos diez minutos (n 90).

RESULTADOS: No se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas en ambos grupos de pacientes ni hubo diferencias en los
tratamientos que recibieron las donantes, el nimero de ovocitos do-
nados y los niveles hormonales alcanzados.

Variables Pacientes Deambulacién Precoz (n 95)

41.04 (40.53-42.26)

Reposo en Cama (n 90)
42.18 (41.31-43.06)

Edad de la receptora

Dias E2 previos ET 14.30 (13.09-15.51) 14.65 (13.56-15.74)
Ne ovocitos inseminados 11.48 (10.90-12.05) 11.60 (10.97-12.24)
N° embriones transferidos 1.99 (1.97-2.01) 1.98 (1.93-2.02)

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la
tasa de embarazo (77,04 vs 76,01), tasa de implantacion (44,25 vs
49,46), tasa de embarazo multiple ni tasa de embarazo bioquimico.

Resultados Deambulacién Precoz (n 95) Reposo en Cama (n 90)
Tasa de embarazo (%) 77.04 (68.9-85.9) 76.01 (67.2-85.0)
Tasa de implantacion (%) 44.25 (36.32-53.18) 49.46 (41.53-57.39)
Tasa de aborto (%) 15.01 (6.9-23.4) 27.03 (16.6-38.0)
Tasa de emb mdltiple (%) 12.50 (4.86-20.14) 17.90 ( 8.72-27.08)
Tasa de emb ectdpico (%) 1.38 0

Tasa de emb en curso (%) 62.04 (52.6-72.2) 48.09 (38.5-59.3)

Se observd una tendencia hacia un menor nimero de abortos (p
0,068) en el grupo que no realiz6 reposo y un mayor porcentaje de
embarazos evolutivos, sin llegar a ser estadisticamente significativo.

CONCLUSIONES: En pacientes que realizan tratamientos de ovodo-
nacion con factor masculino normal no se encontraron diferencias
estadisticas en las tasas de éxito en los grupos que permanecieron
en reposo luego de la transferencia comparado con las que no lo
hicieron. Por el contrario, se vio una tendencia a disminuir la tasa de
aborto en las mujeres que deambulaban precozmente. Se requieren
mas estudios en esta drea a fin de reafirmar los resultados encon-
trados.
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(AFECTA LA ELEVACION DE LA PROGESTERONA EL DiA DE LA HCG,
LOS RESULTADOS DE LOS TRATAMIENTOS DE FECUNDACION IN
VITRO, EN CICLOS CON TRANSFERENCIA DE BLASTOCIST0S?

IRIGOYEN MARCELA, MARTINEZ GUSTAVO, AHUALLI JAZMIN,
CATTANEO ANTONIO, GNOCCHI DIEGO, RUHLMANN CLAUDIO

Fertilidad San Isidro

OBJETIVO: Comparar en forma retrospectiva la tasa de implantacion,
embarazo y nacidos vivos, en ciclos de Fecundacion In Vitro con trans-
ferencia en el 5° dia de cultivo, en pacientes con Progesterona <1.5
6 =1.5 ng/ml el dia de la HCG, utilizando esquemas de agonistas y
antagonistas de la GnRH.

MATERIALES Y METODOS: Se incluyeron 287 parejas que realizaron
tratamiento de alta complejidad (FIV o ICSI) durante el periodo 1997-
2011y en los cuales se realizd la transferencia embrionaria en el 5° dia
de cultivo. Se excluyeron mujeres >42 afos, con endometriosis esta-
dio 'y IV'y aquellas con endocrinopatias no tratadas. Se utilizaron
esquemas de hiperestimulacion ovdrica controlada con FSH y/o HMG
(dosis 150 a 450 Ul /dia) e inhibicion hipofisaria con agonistas y anta-
gonistas de GnRH. Se midié progesterona plasmatica (P4), estradiol y
LH el dia de la administracion de la HCG. Las diferencias estadisticas
fueron analizadas empleando el test de T o el test exacto de Fisher
segln correspondiera (P<0.05 fue considerado significativo).
RESULTADOS: No hubo diferencias estadisticas comparando los gru-
pos con agonistas y antagonistas de la GnRH con y sin elevacion de
la P4, en los dias de estimulacion ni en las dosis de gonadotrofinas.
Tampoco en los valores de estradiol y LH el dia de la HCG, ovocitos
totales y MII, ni las hubo en tasa de embarazo y nacido vivo. Por otra
parte se encontraron diferencias significativas en la tasa de oocitos
lisados post ICSI cuando la progesterona fue =1,5 (con agonistas y
antagonistas) asi como también en la tasa de implantacion, siendo
mayor en los casos con antagonistas con P4 <1.5y con agonistas con
P4 =15 (Tabla 1).

Tabla 1: Comparacion de los resultados obtenidos en pacientes con
Progesterona <1.5 6 =1.5 ng/ml el dia de la HCG, utilizando esquemas
de agonistas y antagonistas de la GnRH

Antagonistas Agonistas
Nivel de P4 <15 215 <15 215
N° de pacientes 53 45 10 79
Edad 35.44.0 ab 36.7:37a 34.1:4.0D 35.4:3.8ab
Intentos 20:1.3a 2.1:1.3ab 2.6:1.9ab 29:21D
Dias de estimulacion 8.7:2.0 9.1:2.0 9.1:2.1 94:17
Dosis gonadotrofinas 2152,7+9655  2314,3+369,6 2060649113 2322,8+905,4
E2 en el dia de la HCG 1474,8+966,3  1127,9+1081,9 15549+1203,6  1201,9+1052,7
LH en el dia de la HCG 2,342,2 31426 33129 33425
N° de oocitos 10.5:6.1 111271 11.9:5.8 12.3:6.3
N de M2 76433 75435 9.2:49 9.0:4.1
Tasa de fecundacion 308/370 (83%)  265/306 (87%) 685/859 (80%)  515/629 (82%)
Tasa de lisados post ICSI 6/157 (4%)ab  10/138 (7%) 11/419 (3%) b 18/397 (5%) ab
N embriones Tr 2.3:05ab 221052 25:0.7b 22:062
Tasa de embarazo 25/53 (47%)  18/45 (40%) 48/110 (44%) 44179 (56%)
Tasa de implantacion 36/120 (30%) ab  22/97 (23%) a 63/279 (23%)a  66/176 (38%) b
Tasa de mltiples (20 +) 10/25 (40%) 4118 (22%) 12/48 (25%) 20/44 (45%)
Tasa de aborto 5/25 (20%) 318 (17%) 9/48 (19%) 10/44 (23%)
Tasa de ectopicos 0/25 (0%) 0/18 (0%) 1/48 (2%) 1/44 (2%)
Tasa de nacidos 20/53 (38%)  15/45 (30%) 38/110 (35%) 33/79 (42%)

(a,b) Difieren significativamente P<0.05

CONCLUSIONES: De acuerdo a nuestros resultados, no hubo diferen-
cia en el aumento de los niveles de P4 plasmética utilizando uno u
otro esquema de inhibicién hipofisaria. Cuando se compard estos dos
esquemas con y sin aumento de la P4 plasmatica el dia de la HCG, en
ciclos con transferencia el 5° dia de cultivo, las tasas de embarazo y
nacido vivo fueron similares en todos los casos.

CORRELACION ENTRE CFA Y EL NOMERO DE OVOCITOS MII
RECUPERADOS EN PACIENTES QUE REALIZAN TRA

QUINTEIRO RETAMAR ANDREA, UGOZZOLI LLUGDAR M.
FLORENCIA, COSCIA ANDREA, GRABIA ADRIANA, FISZBAJN
GABRIEL, PAPIER SERGIO

OBJETIVO: Establecer la correlacion entre el conteo de foliculos an-
trales (CFA) y el nimero de ovocitos metafase Il (MIl) recuperados
en diferentes grupos de pacientes que realizan técnicas de reproduc-
cion asistida (TRA).

DISENO: Estudio de correlacion

MATERIALES Y METODOS: Se incluyeron 176 pacientes que realiza-
ron ICSI durante el periodo de ene- dic del 2011.

La poblacion fue divida en 3 grupos:

Normo-respondedoras: FSH<10 mUl/dL, CFA 10-20, edad <38, dosis
FSHr 225 (N=71)

Altas-respondedoras: FSH<10 muUl/dL, CFA>20, edad <38, dosis
FSHr 150U1 (N=30)

Bajas-respondedoras: FSH>10 mUl/dL, CFA<10, edad =38, dosis
FSHr 375Ul (N=74)

En todos los casos las pacientes recibieron antagonistas de GnRH
en forma flexible.

Las pacientes recibieron de 14-21 dias de anticonceptivos orales
combinados en el ciclo previo seguido de hiperestimulacion ovarica
controlada (HOC). Si las pacientes no realizaron el CFA (del dia de
la supresion ovdrica previo a la estimulacion) en la institucion, éstas
fueron excluidas del estudio, asi mismo, las pacientes en las que no
se recuperaron ovocitos MII. Para el CFA, se consideraron foliculos
antrales basales (2-8mm) por ultrasonido transvaginal entre el dia
2-4 del ciclo (realizada por el mismo operador y el mismo equipo).
La aspiracion folicular se realizo bajo anestesia general y mediante
guia ecografica. Se consideraron ovocitos MIl a aquellos que presen-
taron la extrusion del primer corpasculo polar.

El andlisis estadistico comprendio la prueba de correlacion de Pear-
sony la prueba Z para comparacion de correlaciones.
RESULTADOS:

El porcentaje de ovocitos MIl recuperados en relacion al total de ovo-
citos aspirados en pacientes normorespondedoras fue de 72%, 68%
en altas respondedoras y 71% en bajas respondedoras.

El indice de correlacion (R) para el ndmero de ovocitos recuperados
y ovocitos MIl fue: 0.41 (1C95% 0.2-0.6) y 0.40 (1C95% 0.18-0.57),
respectivamente, en las normorespondedoras (p<0.05), en el grupo
de bajas respondedoras el R fue de 0,32 (1C95% 0.1-0.5) y 0.25
(1G95% 0.1-0.48) (p<0.05), sin embargo en el grupo de altas respon-
dedoras el R fue de 0.35 (1C95% 0.1-0.63) y 0.22 (1C95% 0.1-0.53)
pero el valor de p fue no significativo (0.1y 0.24, respectivamente).
Comparando las correlaciones entre los diferentes grupos, las pa-
ciente normorespondedoras presentaron una correlacion significa-
tivamente mayor respecto a los otros dos grupos de pacientes en
estudio.

CONCLUSION: Podemos concluir que las pacientes normorespon-
dedoras en comparacion con los otros dos grupos (baja y alta) pre-
sentan una mayor correlacion entre el CFA y el nimero de ovocitos
recuperados totales y MII. La categorizacion de cada paciente de
acuerdo a sus datos clinicos junto con el CFA nos permite predecir
la respuesta ovarica a la HOC y la recuperacion final de ovocitos
maduros (MI).
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RE§EGGIﬂN HISTEROSCOPICA DE GRANULOMA DE CICATRIZ DE
CESAREA ANTERIOR Y CORRECCION DEL ISTMOCELE. INFLUENCIA
SOBRE LA FUNCION REPRODUCTIVA

RASO DORIS, FERNANDEZ PERI NATALIA, INSUA MARIA
FERNANDA, GIORDANA SANTIAGO, COGORNO MIGUEL,
NEUSPILLER FERNANDO

INTRODUCCION: El granuloma formado sobre la cicatriz uterina pro-
ducida ante una operacion cesdrea es un defecto de la cicatrizacion
uterina normal. Es desconocida su fisiopatologia pero en algunos pa-
cientes el medio inflamatorio y la alteracion de la contractilidad uterina
favorecen la acumulacién de secreciones en la region de cicatriz, for-
mando un defecto anatdmico conocido como istmocele. Esto influiria
negativamente sobre la funcién reproductiva, ya sea espontanea o por
tratamientos de reproduccion asistida.

OBJETIVOS: Presentar los resultados preliminares de nuestra casuistica
en reseccion histeroscopica del granuloma de cicatriz de cesarea a fin
de corregir el istmocele y su influencia sobre el proceso reproductivo.
DISENO: Resultados preliminares de estudio prospectivo, observacio-
nal y analitico.

METODOS: Estudio prospectivo llevado a cabo en IVl Buenos Aires,
entre agosto 2008 y agosto 2012. Se seleccionaron 11 pacientes con
antecedente de parto anterior por cesarea y diagnéstico ecogréfico de
granuloma e istmocele en region de la cicatriz. Se realizd histeroscopia
diagndstica y reseccion del defecto anatémico localizado a nivel istmi-
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co. Se secciond el labio cefélico y caudal del defecto hasta alcanzar la
capa muscular. Se elimind totalmente la lesion cicatrizal permitiendo
una correcta reepitelizacion y evitando la formacion de sinequias. El
material resecado se envio a andlisis anatomopatoldgico. En el ciclo
posterior a la cirugia se constatd ecograficamente resolucion del de-
fecto y falta de acumulacion de liquido.

RESULTADOQS: Se incluyeron 11 pacientes, la media para la edad fue
36,72 (28-44). Todas las pacientes tenian una cesérea anterior a ex-
cepcion de una que tenia 3 cesédreas. Se constatd lesion ecogréafica
compatible con granuloma en érea de cicatriz de cesarea anterior e
istmocele en el 100% de las pacientes. Se realizd resectoscopia sin
complicaciones en todos los casos. El andlisis histoldgico del mate-
rial remitido fue informado como tejido de granulacion y fibrosis ci-
catrizal. Al afio de seguimiento no se constataron complicaciones tales
como embarazo ectépico, Sindrome de Asherman, fistula vesico uterina
o recidiva de la lesion. Post resectoscopia una paciente se embarazd
espontaneamente, 6 se realizaron transferencia embrionaria (con una
media acumulada de 3,77 embriones transferidos) de las cuales 3 fue-
ron embarazos evolutivos. Siendo la tasa de embarazo del 50%.
CONCLUSIONES: Aunque la causa por la cual en algunas pacientes
se producen lesiones granulomatosas e inflamatorias en la region de
cicatriz de cesarea se desconoce, es claro que la acumulacion de se-
creciones inflamatorias y la alteracion de la anatomia normal pueden
perjudicar el proceso reproductivo. Se requieren mas estudios para
confirmar los hallazgos, sin embargo estos datos preliminares sugieren
que la correccion del defecto se asocia a beneficios a nivel reproductivo.



