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Introduccion

La fecundacién in vitro y transferen-
cia de embriones (FIV-TE abreviado)
es una técnica de reproduccién hu-
mana en la que la unién del ovocito y
el espermatozoide tiene lugar en el
laboratorio."

Resumen histérico

La primera vez que se intenté unir
gametos masculinos y femeninos de
mamiferos para conseguir una fecun-
dacién fue por el afio 1878.2 Desde
entonces, los trabajos en este cam-
po se multiplican con un gran nime-
ro de investigadores de diversos pai-
ses dedicados a tal objetivo. Sin em-
bargo, hasta 1954 no se consigue
(Dauzier y col.) la primera FIV, utili-
zando ovocitos y espermatozoides
de conejos. Cinco afios més tarde,
Chang informa del primer nacimiento
de conejos, mediante transferencia
en el Utero de la coneja de embrio-
nes obtenidos segun la técnica de
FIV descrita por Dauzier. La FIV es
ya una realidad en el campo de la
reproduccién de mamiferos.

En 1968, un investigador y un gine-
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Reproducciéon Humana (CEFIVBA).

cblogo ingleses, Edwards y Step-
toe,® inician una colaboracién entre
ambos. Steptoe obtenia por laparos-
copia los ovocitos humanos y Ed-
wards los intentaba fecundar en el
laboratorio.

Tuvieron que pasar diez afios de tra-
bajo conjunto ininterrumpidos hasta
que, por fin, el martes 25 de julio de
1978, consiguen el nacimiento del
primer «bebé probeta» de la historia,
Louise Brown.4

También en Australia se estudia y
trabaja intensamente en el campo de
la FIV en humanos, destacando los
grupos de trabajo creados en el
Queen Victoria Medical Center, de la
Universidad de Monash y en el Royal
Women's Hospital, de Melbourne.
Pero hasta 1980 no se consigue el
primer «bebé probeta» australiano,
Candice Reed.® En 1984 el australia-
no dr. Wood comunica el nacimiento
del primer niflo, que en los inicios de
su vida embrionaria estuvo congela-
do. Uno de los Ulltimos éxitos de los
australianos es el nacimiento del pri-
mer ser humano fruto de una FIV con
ovocito previamente congelado vy
descongelado.

En los EEUU la FIV en mamiferos
desperté un gran interés desde el
principio, mientras que la FIV huma-
na estaba algo desfasada respecto a
Europa y Australia. El primer progra-
ma de FIV lo inicia un grupo privado
de profesionales en Norfolk, en
1980. Un afio mas tarde, en diciem-
bre de 1981, nace el primer «bebé
probeta» norteamericano.®

Durante este mismo afio se introdu-
ce un avance importante en la técni-
ca de la FIV. El sueco Wikland y el
danés Lenz consiguen obtener ovoci-
tos sin practicar laparoscopia, me-
diante la puncién guiada por ecogra-
fia.” Asi, en 1982, nace en Goteboérg
el primer bebé obtenido mediante
esta técnica.®

En Espanfa, el dr. Barri y su equipo de
reproduccion humana del Departa-
mento de Obstetricia y Ginecologia



del Instituto Dexeus es quien consi-
gue el nacimiento del primer «bebé
probetay espanol, Victoria Ana, en el
verano de 1984.2 Al verano siguien-
te, otro grupo de reproduccién hu-
mana, CEFER, consigue su primer
nifio de FIV, Nicanor, después de 16
transferencias.’® Un aflo méas tarde,
también en verano, concretamente el
2 de agosto de 1986, nace en Palma
de Mallorca, tras la quinta transfe-
rencia, el primer «bebé probetay de
las Baleares, Rafael Coronado.

Indicaciones de la FIV
Aproximadamente el 15 % de las pa-
rejas en edad reproductora son esté-
riles.

A continuacién enumeramos las prin-
cipales causas de infertilidad en las
que estd indicada la practica de una
FIV:

a) Factor tubdrico: alteraciones de la
permeabilidad tubérica debido a pro-
cesos infecciosos, patologia adhe-
rencial post-infecciosa o post-quirtr-
gica, esterilizacion.

b) Factor masculino: oligoastenos-
permias, siempre que se mantengan
unos niveles minimos de motilidad o
que se consigan estos niveles me-
diante la captacién del semen.'!

c) Infertilidad idiopatica: se trata de
esterilidades de larga evolucién sin
que se encuentre causa alguna que la
explique. En estos casos, la préctica
de una laparoscopia con test de FIV
puede ser de gran utilidad diagnésti-
ca y terapéutica.

d) Fracaso de la IAIU o de la IAD:
después de 6 ciclos de inseminacion
artificial con semen donante (IAD) o
de 3 ciclos de inseminacion artificial
intrauterina con espermios capacita-
dos (IAIU con EC) podemos conside-
rar la posibilidad de indicar una FIV.
e) Factor ovérico: a medida que pro-
gresamos en las técnicas de repro-
duccién humana, podemos anadir
nuevas indicaciones para una FIV.
Asi pues, con la introduccién del
congelador programable en el labo-

ratorio de FIV, podemos aconsejar
ésta a aquellas mujeres que, estando
en edad reproductora, carezcan de
ovarios (por extirpacién quirdrgica),
o bien, éstos sean incapaces de res-
ponder al estimulo hormonal y, por
tanto, no forman foliculos (menopau-
sia precoz). Se procederia en estos
casos a una FIV con ovocitos conge-
lados de donante.

Opiniones éticas de la técnica
Pocos temas de la actualidad médica
han suscitado una polémica publica
como ha sucedido con las nuevas
técnicas de reproducciéon humana.
Son numerosas las instituciones vy
sociedades médicas internacionales
que se han preocupado de los as-
pectos éticos, sociales, morales y
legales de la técnica. Todos ellos
han manifestado unos principios fun-
damentales muy a tener en cuenta,
estableciendo unas fronteras éticas
que no conviene traspasar. Asi se
expresa en su informe Dame Mary
Warnock (fil6sofa de Oxford, Presi-
denta del Comité responsable de ela-
borar un informe al Gobierno Britani-
co, «el informe Warnock»,'2 que re-
fleja la opinién pulblica britdnica so-
bre las nuevas técnicas de reproduc-
ciéon humana). Se dice en el informe:
«es un sentir generalizado de la po-
blacién, que haya principios que go-
biernen el desarrollo y uso de técni-
cas nuevas. Debe haber barreras que
no pueden cruzarse, ciertos limites
fijos mas alld de los cuales no debe
permitirse que vaya la gente».'2
También se han pronunciado sobre
este tema el Consejo de Europa,’3 el
Comité de Etica del Departamento de
Salud de los Estados Unidos de Amé-
rica, «Committee to Consider the So-
cial, Ethical and Legal Issues Arising
from In Vitro Fertilization» de Austra-
lia, la Sociedad Americana de Fertili-
dad, el Real Colegio de Ginecologia y
Obstetricia de Londres, el Consejo
de Investigacion Meédica Britanico,
entre otros, asi como filésofos, teé-



logos y profesores de bioética que
reflejan todo un abanico de criterios
dispares sobre la problematica ético-
social y moral surgida a raiz de la
aparicion de estas nuevas técnicas.
En Espafa, la Sociedad Espafola de
Fertilidad (SEF), que redne en su
seno a los profesionales que trabajan
en la FIV, también se ha pronunciado
sobre este tema. El profesor J.A.
Vanrell, catedratico de universidad y
presidente de la SEF, refiriéndose al
documento de la Congregacién Ro-
mana para la Doctrina de la Fe que
dirige el Cardenal Ratzinger, se ma-
nifiesta en los siguientes términos:
«... somos plenamente conscientes de
que no todo lo que es técnicamente
posible es éticamente realizable.
Pero nos ha sorprendido que la jerar-
quia eclesiastica intente cortar de
raiz unas técnicas que, efectuadas
con la unica finalidad de corregir la
esterilidad, no rozan, a nuestro en-
tender, la frontera de la ética... Nos
apena como médicos que la iglesia
haya redactado un texto tan restricti-
vo. Como profesionales de una co-
munidad mayoritariamente catdlica,
estas declaraciones no afectarédn a
nuestro trabajo, ya que estas técni-
cas, encaminadas exclusivamente a
corregir la esterilidad, no atentan
contra nuestra ética profesional».'*
El rector Pierre Macd, de la Universi-
dad Catdlica de Lovaina, ha manifes-
tado, muy recientemente, que prose-
guirdn sus trabajos en materia de
fecundacion in vitro. El profesor
Macd, al igual que otros rectores de
universidades catdlicas de Bélgica,
Holanda y Francia, comparten plena-
mente las consideraciones del docu-
mento emitido por el Vaticano refe-
rente «al respeto de la vida humana y
dignidad de la procreacion», pero al
mismo tiempo manifiestan su rotun-
da disconformidad en lo que refiere a
la condena de la fecundacion in vitro
dentro del matrimonio.

Por dltimo, es deseo de todos que
se promulgue en Espafia una ley, con
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la mayor brevedad posible, que con-
tenga el marco juridico necesario
para el ejercicio, desarrollo y segui-
miento de esta actividad. Una comi-
sion parlamentaria, presidida por don
Marcelo Palacios, ha elaborado un
informe, aprobado por el Pleno del
Congreso de los Diputados, en su
sesién del dia 10 de abril de 1986,
que viene a ser el anteproyecto
de Ley a punto de convertirse en
esa Ley tan deseada y esperada por
todos.

Exposicion del caso clinico

Formacion del grupo

Se expone el caso clinico de la pri-
mera gestacién conseguida por la
técnica de FIV-TE por el grupo de
CEFIVBA de Palma de Mallorca, que
posibilité el nacimiento del primer
«bebé probetay de Baleares.

El grupo de CEFIVBA-Unidad de re-
produccién humana, se inicié en ene-
ro de 1985, quedando oficialmente
constituido en mayo del mismo afio,
en la Clinica Mare Nostrum de Palma.
Esta formado por: B. Darder Andreu,
ginecdélogo y director del centro; R.
Calafell Clar, farmacéutico y analista
responsable del area de laboratorio
de FIV; S. Canellas Engel, psicéloga;
J.A. Ferrer Lliteras, radiélogo-eco-
grafista; M. Rossell6 Barbara, urdlo-
go-andrélogo; J.J. Salva Garau, gine-
cblogo; C. Viader Farré, farmacéuti-
co y analista responsable del area de
laboratorio de FIV.

Después de casi un afio de prepara-
cién experimental, se inicia nuestro
primer programa de FIV en septiem-
bre de 1985.

Material y métodos

La estimulacién de la ovulacién se
realizé con clomifeno, HMG y HCG,
segun el protocolo de Mc Bain. Las
pautas de administracién y la moni-



torizacién bioquimica y eco%réfica se
comentaran mas adelante.’

La recuperacién de ovocitos se reali-
z6 por puncién aspiracion bajo con-
trol laparoscépico.'® La técnica utili-
zada para clasificacién de los ovoci-
tos, preparacién del semen, etc., asi
como los criterios de fecundacién
empleados se realizaron siguiendo
los métodos ya habituales.'’

Caso clinico

Pareja que consulta por esterilidad
primaria de 12 afios de evolucion.
Fertilidad del varén: paciente MMV
de 38 afnos. Obrero de la construc-
cién. Antecedentes personales y fa-
miliares sin interés. Seminograma
con 148.000.000/ml espermatozoi-
des con un 60 % de movilidad grado
3. El REM (recuperacion de esper-
mios moviles) fue de 56 x 108 con
un 85 % de grado 3 y TSE positivo.
Fertilidad de la mujer: paciente FCG,
de 37 afios, empleada de hosteleria.
Antecedentes familiares sin interés.
Antecedentes personales: menarquia
a los 13 afios. Ciclos de 3/23-24.
Paciente con estudio de infertilidad
realizado en otro centro de Palma y
que nos remite para la practica de
una FIV-TE. La HSG demostraba una
imagen de stop en trompa derecha y
visualizacion de la trompa derecha
con paso de contraste, con dificul-
tad, a cavidad peritonea. Estos ha-
llazgos se confirmaron mediante la-
paroscopia. También presentaba ante-
cedentes de hiperprolactinemia con
episodios de ciclos anovulatorios, tra-
tados con bromocriptina. Cuando revi-
samos a la paciente, la prolactina era
normal. La biopsia de endometrio dio
resultado: endometrio secretor co-
rrespondiente al dia del ciclo.

La pareja inicié un programa de FIV-
TE por factor femenino en octubre
de 1985.

a) Estimulacion: se inicio la estimula-
cién ovérica con 100 mg de clomife-
no los dias 5.° al 9.° del ciclo. La
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monitorizacién hormonal con deter-
minacién diaria de 17-beta-estradiol
comenzd, asimismo, el 5.° dia.'® La
respuesta hormonal obtenida se
muestra en la tabla I.

La 1.2 ecografia control se practicé
el 9.° dia del ciclo (figura 1), repitién-
dose diariamente para control del
crecimiento folicular.’® De acuerdo
con la monitorizaciéon bioquimica se
consideré el dia de ascenso del 17-
beta-estradiol el 8.° desde el inicio
del ciclo. La administracion de HMG
(pergonal 500, serono) fue de 3 am-
pollas el 10.° y el 11.°© dia y de 2
ampollas el 12.°. El 8.° dia se deter-
mind el valor basal de LH en sangre,
monitorizdndose a partir del 12.° dia.
El 13.° dia se inyectaron 5.000 IU de
HCG, programandose la laparoscopia
para 35 horas mas tarde.
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Figura 1
Grdfico monitorizacion.

b) Laparoscopia: el dia anterior al
programado para la intervencién se
ingres6 a la paciente, recogiéndose
orinas seriadas cada 3 horas para
determinacién de LH, no detectando-
se pico endégeno. Previo protocolo
pre-operatorio se realizé la laparos-
copia bajo anestesia general, efec-
tuandose neumoperitoneo con CO,
al 100 % y a 110 mm de Hg presion
intraabdominal. Por via transumbilical
se introdujo el laparoscopio, de 10
mm de visiéon frontal de 120°, con
los siguientes hallazgos: Utero de ta-
mafno normal con un pequefio nédulo



miomatoso en cara anterior, de apro-
ximadamente 2 cm.

Ambos ovarios accesibles y libres
de adherencia; el derecho presenta-
ba 4 foliculos y el izquierdo 1. Se
practicé la 2.2 puncién con vaina de
5 mm para la introduccién de la
pinza de sujecién de Renou.?? Cada
ovario fue fijado sujetando con la
pinza el ligamento Utero-ovarico. Se
puncionaron 4 foliculos.

El sistema de aspiracién fue, previa-
mente y en cada caso, purgado con
medio de cultivo heparinizado y se
utilizé una presién negativa de 100
mm de mercurio para la aspiracién
del liquido folicular (figura 2).
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Figura 2
Obtencion liquido folicular por laparoscopia.

c) Fertilizaciéon: se identificaron 4
ovocitos y se clasificaron en 3 ma-
duros y 1 inmaduro.2' La incubacién
de los ovocitos previa a la insemina-
ciéon fue «a la carta», con 4 horas de
duraciéon para los maduros y algunas
mas para el ovocito inmaduro, reali-
zandose en medio de cultivo Menez-
zo B2. La muestra de semen fue
capacitada también con Menezzo B2
y se utilizaron 297.000 espermios
moviles de grado 3 por ovocito. A
las 10 horas de la inseminacion la
observacién mostré presencia de 2
prontcleos en los 3 maduros, sin
que aparecieran signos de fecunda-
cién en el inmaduro. Se cambiaron a
continuacién a medio de crecimien-
to con suero y Menezzo B222 (fi-
gura 3).
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Figura 3
Laboratorio FIV: se identifica el ovocito.

Figura 4
Ovocito con células de la granulosa a su alre-
dedor.

Figura 5
Embrién a las 36 h. post-inseminacidn.

A las 41 horas de inseminacién se
contaba con 3 embriones de 2, 2 y 4
células (figuras 4 y b).

d) Transferencia: la transferencia de
embriones se realiz6 a las cuarenta y
ocho horas postlaparoscopia. Se uti-
liz6 una cénula de Wallace, prepara-
da tal como se indica en la figura 6.
La posicién de la paciente fue la de
litotomia dorsal.23




No se utilizaron soluciones antisépti-
cas, sino Unicamente suero fisiolégi-
co, tanto para la limpieza wvulvar
como cervical, mediante un espéculo
vaginal mantenido a 37°, se visualizé
el cérvix y se introdujo directamente
la canula sin necesidad de vaina (fi-
gura 6).

La paciente permanecié en el quir6-
fano 30 minutos post-tranfer y tras-
ladada a la habitacidon permanecié 24
horas en reposo absoluto.

Figura 6
Transferencia embrionaria: cdnula de Wallace
introducida en el canal cervical.

La medicacién administrada fue:
5.000 IU de HCG, 5 horas post-
tranfer, y un comprimido de 5 mg de
alilestrenol cada 8 horas. Fue dada
de alta a las 24 horas post-tranfer.
e) Evolucién: se realizé la primera
determinacién de beta HCG, 12 dias
post-transferencia, siendo el resulta-
do de 84 unidades mililitro. La se-
gunda, realizada 12 dias después,
dio como resultado 12.150 unida-
des, siendo confirmado el embarazo
ese mismo dia por ecografia, en la
cual se visualiz6 vesicula gestacional.

Embarazo y parto

Fueron realizados controles obstétri-
cos cada 2 semanas durante los pri-
meros 2 meses, asi como la serie
analitica y seguimiento ecografico ru-
tinario, permaneciendo todos los pa-
rametros clinicos y ecogréficos den-
tro de los limites normales.
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La medicacién recibida a partir de las
12 semanas fue un suplemento vita-
minico-mineral.

A las 34 y 39 semanas se realizaron
monitorizaciones biofisicas fetales,
valoradas por el test de Dexeus,
siendo los resultados de 9 puntos en
ambas ocasiones.2*

A las 39 semanas y 4 dias se deci-
dié practicar cesarea, extrayéndose
feto varén de 3.150 gr de peso, con
un Apgar de 9 a 10 (figura 7).

La evolucion del post-operatorio fue
satisfactoria, dandose de alta a la
paciente al 8.° dia de la intervencién.

Figura 7
Rafael Coronado, primer «bebé probeta» de
Baleares.

Indice de éxitos

Nuestro primer embarazo resulté
dentro de una serie reducida de 6 ci-
clos.

Todos ellos acabaron en laparosco-
pia, totalizando 5 transferencias el
porcentaje de éxito referido a las
laparoscopias seria, por tanto, de un
20 %. Estadisticamente no valorable
debido al reducido nimero de casos.
En una serie posterior, de 35 trans-
ferencias, el nimero de embarazos
conseguidos fueron 5, que represen-
tan un 14,29 %. Estos resultados se
pueden considerar superponibles
con los de otros Centros publicados
en la literatura mundial que oscila
entre un 10 y un 20 %, utilizando el
mismo protocolo de estimulacién
que podriamos denominar «clasicoy.
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