Método de reproduccior in vitro (IVF)

Formacion de pronicleos

Transferencia embrionaria

TECNICAS BIOTECNOLOGICAS
Y FERTILIDAD HUMANA

0s avances recientes en

L medicina reproductiva

han provisto de nuevos

modelos  terapéuticos

para la infertilidad vy

han permitido el desarrollo de con-

diciones favorables al embarazo,

especialmente en los casos en que

antiguamente se declaraba esteri-
lidad irreversible.

El desarrollo de la fertilizaciéon
in vitro (IVF) superé exitcsamente
la infertilidad femenina debida a la
ausencia, obstruccidn o dafo tuba-
rico irreparable y condujo, igual-
mente, a la extension de esta téc-
nica a cualquier factor en infertili-
dad que no sea tratado satisfacto-
riamente con métodos convencio-
nales.

el primer éxito con la técnica
IVF se obtuvo en 1978 en Londres,
cuando los doctores Steptoe y
Edwards lograron el nacimiento
de la primera bebé probeta. Desde
entonces han nacido en el mundo
mas de 3000 bebés, 80 de los cua-
les en Colombia con el grupo del
doctor Elkin Lucena.

El procedimiento consiste basi-
camente en la manipulacién far-
macolégica y de laboratorio de los
gametos del hombre y la mujer.
En esta ultima se administran far-
macos capaces de inducir el multi-
ple crecimiento y maduracién de
ovulos (Citrato de Clomifeno vy
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Gonadotropina Menopdusica Hu-
mana). Se inician los inductores de
la ovulacidn tres dias después del
primer sangrado mestrual, contro-
lando su crecimiento a través de
ultrasonido abdominal o transva-
ginal, para asi determinar el ta-
mafio y nimero de foliculos de
cada ovario. El noveno dia se de-
tecta el 17B- Estradiol de la pa-
ciente mediante radioinmunoen-
sayo, procedimiento que se sigue
diariamente hasta lograr los para-
metros clinicos y hormonales que
permitan la aplicacion de otra hor-
mona Gonadotropina Coridnica
Humana que fije la ovulacion, la
cual debe ocurrir 36 horas des-
pués. Posteriormente, se procede
a la aspiracién de los 6vulos bajo
control ecografico o visién laparos-
copica. Los évulos asi obtenidos,
que pueden oscilar entre 4 y 8, se
incuban de seis a ocho horas en un
medio de cultivo que les propor-
ctone humedad, temperatura y pH
con nutrientes bdsicos para que
puedan ser inseminados.

Una vez obtenido el semen del
paciente y después de un periodo
de 30 a 45 minutos de licuefaccion,
el semen se procesa mediante cen-
trifugacion o lavado y se seleccio-
nan los espermatozoides mds ca-
paces y de mejor calidad. (Ultima-
mente se ha reemplazado la centri-
fugacién por la capacitaciéon y acti-
vaciéon de los espermatozoides a
través de técnicas biofisicas de
precipitacién y diluciéon por gra-
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dientes de peso y motivilidad).
Una vez capacitado el espermato-
zoide se incuba entre una y seis
horas. Se procede entonces a la
inseminacion del ovulo y, entre 16
a 18 horas después, se puede de-
terminar la fertilizacién mediante
la observaciéon microscopica de la
formacién de los pronucleos mas-
culino y femenino, asi como por la
presencia del segundo cuerpo po-
lar en el espacio perivitelino del
ovulo.

FORMACION DE PRONUCLEOS

Veinticuatro horas mds tarde se
puede encontrar un embrién de
dos y cuatro células progresiva-
mente. Este puede ser utilizado
para su transferencia al utero o
bien para manipulacion embriona-
ria, duplicacién o clonaje, dona-
cién, congelacion o reimplanta-
cion. El embrion de 4 a 6 blasto-
mes puede conservarse en incuba-
cién para que prosiga el desarrollo
hasta la fase denominada de Blas-
tocisto, la cual tiene aplicaciones
multiples tanto en ingenieria ge-
nética, cOmo en mejoramiento ani-
mal y determinacion de sexo para
inseminacion selectiva.

TRANSFERENCIA EMBRIONARIA

El embrién de cuatro a seis célu-
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Fases del desarrollo embrionario

las se coloca en el endometrio (ca-
pa interna del ttero) a través de
un cateter de transferencia que
atraviesa el orificio cervical de la
paciente. Doce dias después es
posible obtener los signos bioqui-
micos iniciales del embarazo me-
diante la medicion de la subunidad
Beta de la Gonadotropina Corioni-
¢a.

MANIPULACION EMBRIONARIA

En lo que a manipulacion em-
brionaria se refiere aun deben me-
jorarse los métodos para el cultivo
de embriones preimplantados y los
de transferencia a uteros de recep-
toras. Muchos de los intentos ex-
perimentales han sido adaptados
del repertorio basico de los em-
bridlogos interesados en formas no
mamiferas en el ultimo siglo. El
modelo mds facil de manejar es el
de blastocisto de ratdn, el cual
consiste en que una vez que se
tenga la primera division del hue-
vo fertilizado o zigote se puede,
mediante técnica microquirdrgica
con el manipulador, proceder a
escindir la zona pelucida y separar
las dos células del primer divaje,
de manera tal que se obtengan
gemelos idénticos a través del cre-
cimiento individual de las células
inicialmente comunes.

Aunque ta naturaleza en forma
espontdnea puede producir geme-
los idénticos o se puede presentar
la separacion de los dos blastome-
ros iniciales de zigote con su pri-
mera division mitdtica y cada una
originar organismos idénticos, me-
diante la manipulacién microsco-
pica se pueden hacer divisiones
experimentales de las dos células

y biopsias o transferencias de nu-
cleos de un blastocisto.

A través de la microtécnica tam-
bién es posible colocar entre dos y
cuatro espermatozoides en el es-
pacio perivetelino del utero, lo
cual facilita la fertilizaciéon cuando
hay bajo numero de motilidad de
los mismos.

Mediante la inyeccién de genes
o de nucleos de cé¢lulas de cancer
embrionario es igualmente factible
crear hibridos o teratocarcinomas
con los cuales se puede analizar el
desarrollo embrionario y su mani-

Micromanipulador para determinar el sexo del embrion y hacer transfe-
rencia selectiva, o para estudios genéticos de enfermedades de alta proba-
bilidad en un emharazs determnado.

pulacién para estudiar los grupos
celulares que diferencian érganos.

Finalmente, es importante sefia-
lar que las técnicas descritas han
sido plenamente experimentadas
en mamiferos (bovinos, equinos y
caprinos) con excelentes resulta-
dos especialmente en la duplica-
cion de individuos de alto valor
biolégico o ancestral. Sin embar-
go, en el hombre no han sido total-
mente validadas y, en este caso,
no es el numero de individuos
idénticos, sino la implantaciéon y
nacimiento de por lo menos un hijo
esperado, lo que justifica su utili-
zacion. n

Embrion de dos células para donacion y produccian de gemelos






