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Descripcion del Caso Clinico.

Pareja la cual acude por presentar diagndstico de infertilidad secundaria de 4 afios de evolucidn,
ella de 40 afios, casada, ocupacion oficina, con obesidad grado 1 (IMC 31.1), resto sin alteraciones,
niega alergias y transfusionales. Cirugias: litotomia vesical en el afio 2011, y legrado uterino
instrumentado por embarazo anembridnico en el ano 2012, ambas cirugias sin complicaciones.
Menarca a los 9 afos con ciclos menstruales de 30-60x7 dias, inicio de vida sexual a los 30 anos;
gestaciones 1, aborto 1 (2012), con una pareja sexual, sin método de planificacion familiar.
Histerosalpingografia: uUtero en AVF, con bordes regulares con buen llenado de cavidad sin
presencia de lesidn, salpinges permeables, presentando Cotte positivo atipico sugestivo de
sindrome adherencial. Ultrasonido endovaginal: Utero AVF, de 73x52x25mm sin alteraciones, de
bordes regulares, endometrio lineal de 4mm, presenta ovario derecho de 3.4 x 2.5cm. con la
presencia de 4 foliculos antrales menores de 10mm. Ovario izquierdo con medidas de 3 x 2.5cm.
sin la presencia de foliculos antrales. Histeroscopia: vagina normal, cérvix visible, orificio cervical
externo e interno sin alteraciones, cavidad uterina de bordes regulares sin patologia intracavitaria,
con ostium visibles. Hormonales: FSH 5.4mUl/ml, LH 4.4U1/L, E2 70pg/ml, P4 0.2ng/ml, prolactina
14ng/ml, TSH 1.6mUl/ml, Hormona antimulleriana 1.0 ng/ml, cultivo vaginal general y espermatico
con busqueda de mycoplasma y chlamydia negativos, perfil TORCH sin alteraciones, VDRL
negativo, perfil viral (HIV, Hepatitis B y C) negativos.

El de 37 afios, casado, ocupacidn oficina, con antecedente de sobrepeso (IMC 29), resto sin
alteraciones, niega transfusionales y alérgicos, apendicetomia en el afio 2000 sin complicaciones.
Presenta fertilidad comprobada, niega paternidad. Espermatobioscopia: volumen de 3.5 ml,
concentracién de 125millones, motilidad progresiva 90%, morfologia 3%, diagndstico de
teratozoospermia.

Se concluye en sesion conjunta que se trata de un caso de una infertilidad secundaria de 4 afios
de evolucién /factor edad/ tubo-peritoneal / obesidad grado 1/ teratozoospermia. Por lo cual se
recomienda disminucién de peso, dieta y ejercicio, iniciando la administracion de acido fdlico por
via oral.

Se realiza 1 ciclo de inseminacidn intrauterina estimulada con citrato de clomifeno 150mg del dia 3
al 7 del ciclo, seguida con menotropinas 75 Ul al dia, hasta el dia 13 del ciclo, teniendo el
crecimiento de dos foliculos de 18 mm, realizando disparo con hCG 10000 Ul con una muestra
espermatica reportada como normozoospermia postcapacitacion. Presentando prueba
inmunoldgica de embarazo (PIE) negativa.

Se decide realizar un ciclo de Fertilizacion In Vitro (FIV) estimulando con FSH-r iniciando el dia 2 del
ciclo con una dosis total de 1650 Ul agregando menotropinas 1275 Ul a partir del dia 7 del ciclo y
cetrorelix 0.25mg los dias 8 al 14 del ciclo, realizando disparo con hCG 10 000 Ul el dia 14 del ciclo,
con una aspiracion de 3 ovocitos en metafase Il los cuales fueron fecundados con FIV
convencional, decidiendo suspender transferencia por mala calidad endometrial. Observaciones:
solo desarrollo crecimiento folicular el ovario de lado derecho y el diametro mayor del endometrio
fue de 7 mm no trilaminar.
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Se realiza preparacion endometrial, previa aplicacién de andlogo agonista, se inicia la
administracion de valerato de estradiol iniciando en dia 3 del ciclo a dosis de 2mg al dia por tres
dias, 4mg al dia por tres dias y 6mg al dia hasta el dia de la transferencia, se realizé transferencia
de 3 embriones en dia 19 del ciclo, con un crecimiento endometrial de 7 mm trilaminar
presentando PIE negativo.

Se realiza ciclo de FIV realizando estimulacién ovdrica con Letrozol 2.5mg, del dia 3 al 7 del ciclo,
continuando con menotropinas 1200 Ul, asi como cetrorelix 0.25mg del dia 8 al 15 del ciclo,
aplicando parche de estradiol hemihidratado 50 mcg los dias 11, 13 y 15 del ciclo, y realizando
disparo con hCG 10000Ul el dia 15 del ciclo teniendo un crecimiento endometrial de 6 mm
trilaminar, obteniendo 2 ovocitos en metafase Il los cuales fueron fecundados con FIV
convencional, sin tener embriones para transferir al dia 5 de desarrollo embrionario.

Se realizan 20 sesiones de Oxigenacion en Camara hiperbarica a 2.5 atmédsferas de 60 minutos
cada una, en un periodo de dos meses, realizando una medicidén de hormona antimulleriana con
titulos al inicio de 1.0 ng/ml y con un resultado al final de las sesiones de 1.4 ng/ml.

Se realiza ciclo de FIV con FSH-r y LH-r 150/75 Ul + menotropinas 75 Ul al dia, iniciando el dia 2 al
13 del ciclo, realizando disparo en dia 13 con hCG-r 250 ug, teniendo una aspiracién de 5 ovocitos
en metafase Il, realizando fecundacién con FIV convencional, con un desarrollo a dia 5 de 3
embriones, y una transferencia de 3 en etapa de blastocito, endometrio de 7 mm. Con resultado
de PIE positivo.

COMPARACION DE LOS CICLOS DE FIV

No. | Estimula | Menotrop | Inicio de | Dia Endome | # Transfere | Dia de | P.l.
de cion inas antagon | de trio ovocit | ncia en | tranfere | E.
cicl | (FSH-r)- ista dispa os fresco ncia
o (LH-r) ro obteni
dos
1 1650UI 1275UI 8 14 7 mm 3 No 3 (-)
Cetrorel | hCG
ix
2 Letrozol | 1200UlI 8 15 7 mm 2 No No °
Cetrorel | hCG desarrol
ix lo
3 1950UI 975Ul 8 13 7 mm 5 Si 5 (+)
FSH/975 Cetrorel | hCG
ul ix

Grafica 1.- Comparacion de los diferentes ciclos de FIV
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Introduccién

La infertilidad es una condicion médica muy particular, ya que se trata a una pareja, en lugar de un
solo individuo. Se define como la incapacidad de una pareja para concebir después de 12 meses de
relaciones sexuales regulares sin el uso de métodos anticonceptivos en mujeres menores de 35
anos de edad, y posterior a seis meses de relaciones sexuales regulares sin el uso de
anticonceptivos en mujeres de 35 afios o mayores (1).

Causas de infertilidad femenina (OMS)

En un estudio de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de 8,500 parejas infértiles, el factor de
la infertilidad femenina se informd en un 37 % de las parejas infértiles en los paises desarrollados,
y hombres como factor de la infertilidad en el 35 %(2). Las parejas restantes tenian infertilidad
inexplicada o quedaron embarazadas durante el estudio. Los factores femeninos identificables
mas comunes, que representaron el 81 por ciento de la infertilidad femenina, fueron los siguientes

(2):

Endometriosis (15 %)
Adherencias pélvicas (12 %)
bloqueo de trompas (11 %)
Otras anomalias tubaricas (11 %)
La hiperprolactinemia (7 %)

Nuestro estudio se enfoca a los Trastornos ovulatorios - ovulacion infrecuente (oligoovulacién) o la
ovulacidn ausente (anovulacidn) la infertilidad se debe a que no se dispone de un ovocito durante
los ciclos menstruales para su fertilizacion (2).

La Organizacion Mundial de la Salud ha clasificado la anovulacion en tres grupos principales, y
reconoce la hiperprolactinemia como etiologia adicional. Este sistema es util para la definicién y el
tratamiento de trastornos anovulatorios de acuerdo con la disfuncidn endocrina subyacente (2).

Clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud de la anovulacién.
e C(Clase 1 de la OMS: anovulacién hipogonadismo hipogonadotropico (amenorrea
hipotalamica)

Estas mujeres tienen niveles bajos o baja - normal de hormona foliculo estimulante (FSH) y
concentraciones de estradiol sérico bajos debido a la disminucidn de la secrecidn hipotalamica de
hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) o la falta de respuesta a la GnRH.
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e Clase 2: anovulacion normoestrogénica normogonadotropica

Estas mujeres pueden secretar cantidades normales de gonadotrofinas y estréogenos. Sin embargo,
la secrecion de FSH durante la fase folicular del ciclo es inferior a la normal. Este grupo incluye a
las mujeres con sindrome de ovario poliquistico (SOP). Algunas ovulan en ocasiones,
especialmente aquellos con oligomenorrea.

e Clase 3: anovulacion hipoestrogénica hipergonadotrépico

Las principales causas son la insuficiencia ovarica prematura (ausencia de foliculos ovaricos debido
a la menopausia precoz) o a la resistencia de ovario.

e Anovulacién debida a hiperprolactinemia.

Estas mujeres no ovulan debido a que la hiperprolactinemia inhibe las gonadotropinas y por lo
tanto la secrecion de estrégenos, que pueden tener ciclos anovulatorios regulares, pero la
mayoria tienen oligomenorrea o amenorrea. Sus concentraciones de gonadotropina de suero son
generalmente normales (2).

La clase a la cual pertenece nuestro grupo de trabajo es la clase 3, por lo tanto nos enfocaremos
un poco sobre esta afeccion.

Envejecimiento ovocitario

La edad es un factor importante que afecta la fertilidad de la mujer (figura 1). La disminucién en
fecundabilidad con el envejecimiento es probablemente debido a una disminucién en la cantidad y
la calidad de los ovocitos.
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Grafica 2.- Reproducido de: Centros para el Control y la Prevencion de la Sociedad Americana de Enfermedades de Medicina
Reproductiva, 2008.Porcentajes de las transferencias que resultaron en nacidos vivos para los ciclos de tratamientos de reproduccion
asistida (TRA) utilizando embriones frescos de 6vulos propios y de donantes, por la edad del paciente en (TRA), 2006.

Pégina6



En la grafica anterior se compara porcentajes de las transferencias que terminan en nacimientos
vivos para los ciclos de (TRA) utilizando embriones frescos de évulos de donantes con los de los
ciclos de (TRA) con évulos propios de la mujer, entre las mujeres de diferentes edades. La
probabilidad de que un dvulo fertilizado se implante estd relacionada con la edad de la mujer que
produjo el évulo. Por lo tanto, el porcentaje de transferencias que resultan en nacimientos vivos
para los ciclos con embriones de ovocitos propios desciende con forme las mujeres envejecen.
Por el contrario, dado que las donantes de évulos son tipicamente de entre 20 y 30 aios, el
porcentaje de transferencias que resultan en nacimientos vivos para los ciclos con embriones de
dvulos de donantes se mantuvo consistentemente alto por encima de 40 por ciento.

Células Germinales

El complemento de células germinales del ovario alcanza su apice de 6 a 7 millones de foliculos en
el feto femenino a mitad de la gestacion, seguido de un desgaste constante de 1-2 millones de
foliculos en el nacimiento hasta los 300.000 foliculos en el inicio de la pubertad (3). La tasa de
pérdida de los foliculos se acelera después de la mujer sobrepasa los 30 afios (4-5). Otros insultos
al ovario como el tabaquismo, la radiacion, la quimioterapia, y las enfermedades autoinmunes
también aceleran la pérdida folicular (6-7). Las mujeres con una piscina folicular ovarica
empobrecida pueden continuar ovulando regularmente, pero tienen infertilidad debido a la mala
calidad de los ovocitos restantes en la piscina folicular terminal.

La pérdida de la calidad de los ovocitos con respecto a la edad de la mujer se piensa que es debido
a un aumento en la no disyuncién meiédtica. Hipétesis sobre los mecanismos implican diferencias
entre las células germinales cuando se forman durante la vida fetal, dafio en las células germinales
gue se acumula en el transcurso de la vida de una mujer, o cambios relacionados con la edad en la
calidad de las células de la granulosa que rodean el ovocito (8).

En cuanto a los quistes de ovario se realizd una revisidon de los datos epidemioldgicos, elaborado
principalmente a partir de estudios comparativos y de cohortes, llegaron a la conclusién de que no
esta claro si los pequefios (<3 a 6 cm) quistes de ovario tienen un papel en la infertilidad y que los
efectos del tratamiento quirdrgico son a menudo mas perjudicial que el propio quiste para la
reserva ovdrica [9]. La mayoria de estos datos involucraron al endometrioma.

Reserva ovarica.
El término “reserva ovarica” describe, en la biologia reproductiva, el potencial funcional del ovario;
es decir, la capacidad ovarica de conjuntar la foliculogénesis y la esteroidogénesis.
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Evaluacion de la reserva ovarica.

+  Parametros clinicos

Como en otras especialidades médicas, en medicina reproductiva una buena historia clinica es
sumamente importante para poder llegar a un diagndstico y tratamiento adecuado, uno de los
parametros mas importantes en la reserva ovdrica es la edad existiendo una relacién entre la edad
y el niumero de foliculos primordiales, por eso mismo en las parejas que presentan edades
mayores de 35 afos debemos de evaluar la reserva ovarica. Asi como también los antecedentes de
exposicion a gonadotdxicos, quimioterapia, radioterapia, cirugias ovdricas, alteraciones
autoinmunitarias, nos pueden ayudar a diagnosticar una baja reserva ovarica(x).

Pruebas dinamicas.

*  Prueba con citrato de clomifeno

La prueba consiste en administrar 100 mg de citrato de clomifeno en dia 5 al 9 del ciclo y medir la
FSH en los dias 3 y 10 del mismo ciclo, la suma de las cifras basales de FSH esperadas no debe de
ser mayor de 26mUl/ml, y se consideran un indicador de utilidad en la prediccién de embarazo y
de la respuesta a la hiperestimulacién ovarica controlada, especificamente en pacientes mayores
de 35 afos. La prueba fue descrita por Navot y cols, la prueba se basa en las propiedades
antiestrogénicas del Citrato de clomifeno, en donde las mujeres con baja reserva ovdrica las
células de la granulosa producen escasa inhibina por lo cual se mantendra alterada Ia
retroalimentacidn ovarica — hipofisaria (23).

*  Prueba de andlogos de la GnRH
Esta prueba con estimulacidn con analogos de hormona liberadora de gonadotropina (PEaGnRH) y
se basa en la capacidad que tiene los andlogos de realizar la estimulacion de FSH y LH hipofisarias y
por consecuente la elevacidon secundaria de las cifras de estradiol sérico, seguido de una
desensibilizacion hipofisaria debido a la ocupacion de los receptores de GnRH regulada por los
analogos (27).

Consiste en aplicar analogos de GnRH (leuprolide o groserelina) en los dias 3,4 o 5 del ciclo
menstrual y calculando estradiol basal, el procedimiento se repite 24 horas después. Una prueba
adecuada revela un incremento significativo de las concentraciones basales de estradiol, resultado
gue refleja de manera indirecta la actividad folicular esteroidogénica; sin embargo, no existen
evidencias suficientes que apoyen el papel de la PEaGnRH en la evaluacion de la reserva ovarica,
ya que los resultados no predicen de manera confiable el logro de embarazo. Otra de las criticas a
esta prueba son los costos de la administracidon del analogo; a este respecto, la prueba con citrato
de clomifeno ofrece mejores resultados (28).
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- Prueba de FSH
Esta prueba se disefid evaluando la reserva ovdrica a través de la capacidad esteroidogénica
folicular con las mediciones de estradiol sérico, y la administracién de una FSH exdgena.

Se realiza en dia 3 del ciclo menstrual la administracion de 300Ul de FSHr y 24 horas después se
realiza nuevamente la medicién de E2, en donde una mujer con buena reserva ovarica tendrd un
aumento considerable en los niveles de estradiol como respuesta a la FSHr. Esta prueba tiene una
buena sensibilidad para evaluar la reserva ovarica, no ha demostrado ventajas sobre indicadores
simples como la FSH basal, ademds que presentan mayores costos y riesgo de hiperestimulacion
(29).

Determinaciones hormonales

*  Determinacion basal de FSH.
La determinacidn de FSH basal es una de las pruebas mas utilizadas en la evaluacién de la reserva
ovdrica, debido a su bajo costo y accesibilidad, la medicién se puede realizar los dias 3,4 o 5 del
ciclo menstrual

Se reportd que teniendo un punto de corte de 10Ul/ml. en la determinacién basal de FSH
presentaba una sensibilidad y especificidad con valores predictivos positivos negativos de 87, 100,
100 y 94% respectivamente con pacientes mayores de 30 afios que se realizd tratamiento de
reproduccion asistida.

La elevacién de la hormona se traduce en una alteracion en la fase proliferativa y con una
incapacidad de regular la foliculogénesis y maduracion folicular, con una disfuncién ovulatoria y
acortamiento de la fase lGtea en las pacientes que presentaron cifras mayores de 12 Ul/ml (31,32).

Van Rooij y Cols. Observaron que sélo cuando se obtienen valores mayores de 20 Ul/ml la tasa de
embarazo disminuye independientemente de la edad.

- Determinacion de estradiol sérico
Con forme aumenta la edad en la mujer, se encuentra un acortamiento de la fase folicular, lo que
se puede explicar por un reclutamiento folicular temprano, reflejando asi un estradiol elevado.

Tedricamente se considera una disfuncién esteroidogénica en los resultados de E2 basal menores
de 30pg/ml, en la practica clinica la determinacidn de esta hormona carece de aplicabilidad debido
a que sus concentraciones séricas varian y de que no existen puntos de corte que demuestren una
sensibilidad y especificidad en la reserva ovarica (33,34).
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*  Determinacion de inhibina B
Esta hormona es una glucoproteina, la cual se produce en las células de la granulosa y la teca,
presenta acciones paracrinas en el desarrollo y crecimiento folicular asi como una
retroalimentaciéon negativa en la liberacion de FSH.

Las concentraciones séricas de inhibina B guardan una relacién inversamente proporcional con las
cifras de FSH en la fase proliferativa temprana del ciclo menstrual, ya que la primera se produce
selectivamente en las células de la granulosa de los foliculos en crecimiento. Desde este contexto,
la determinacién sérica de las concentraciones de inhibina B es un buen indicador del
funcionamiento folicular e, indirectamente, de la reserva ovarica. Las concentraciones séricas de
inhibina B menores de 45 pg/ml revelan una mala respuesta a la hiperestimulacidon ovarica
controlada y, posiblemente, alteraciones en la reserva ovdrica. Sin embargo, se han observado
altas tasas de resultados falsos-positivos en la determinacién basal de inhibina B en pacientes
sometidas a programas de fertilizacidn asistida; ademds, es un procedimiento poco accesible y
menos confiable que otros indicadores de la reserva ovdrica (35,36).

*  Determinaciéon de hormona antimulleriana

La hormona antimulleriana es una glucoproteina que pertenece a la familia del factor de
crecimiento transformante B; es producida por las células de Sertoli, y en el desarrollo
embrionario es responsable de la regresidon de los conductos paramesonéfricos. La originan, de
manera especifica, las células de la granulosa de los foliculos en crecimiento; y, al parecer, esta
hormona es un modulador permisivo de la foliculogénesis y esteroidogénesis ovdrica. Desde este
contexto, la determinacidn sérica de hormona antimulleriana a lo largo del ciclo menstrual ha
mostrado ser un indicador clinico confiable en la evaluacién de la reserva ovarica, ya que traduce
de forma indirecta la cantidad y actividad de los foliculos reclutados y en fase de maduracién.
Comparada con otros indicadores de la reserva ovarica, como la FSH, el estradiol y la inhibina B, la
hormona antimulleriana manifiesta menos variabilidad y sus concentraciones son uniformes a lo
largo del ciclo menstrual (2.4 + 1.1 ng/ml en mujeres ovulatorias). Las concentraciones séricas de
esta hormona disminuyen proporcionalmente con el envejecimiento, y se correlacionan
estrechamente con el nimero de foliculos recuperados en pacientes a quienes se les realiza
fertilizacidn in vitro (37,38, 39). Sin embargo, no hay consenso sobre el valor de umbral sugestivo
de un reducido potencial fertilizante (43, 44 ,45). Interpretacion de los niveles de AMH es ensayo
dependiente de laboratorio (46, 47), por lo tanto, los médicos deben estar guiados por los valores
de referencia de su propio laboratorio. En general, un nivel muy por encima de umbral inferior de
laboratorio para su normal sugiere la reserva ovdrica adecuada. A medida que el nivel cae por
debajo del limite inferior de la normalidad, la probabilidad de reserva ovarica disminuida aumenta
progresivamente, con niveles muy bajos el paciente tendra una respuesta deficiente a la FIV. Una
revision sugiere las siguientes pautas generales (48).

® AMH < 0,5 ng / ml predice disminucion de la reserva ovarica con menos de tres foliculos en un
ciclo de FIV
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® AMH < 1,0 ng / ml predice la reserva ovarica de linea de base con una probabilidad de huevos
limitados a la recuperacion

e AMH > 1,0 ng / ml pero < 3,5 ng / ml sugiere una buena respuesta a la estimulacion

e AMH > 3,5 ng / ml predice una respuesta vigorosa a la estimulacién ovarica y se debe tener
precaucién con el fin de evitar el sindrome de hiperestimulacién ovarica

Parametros ultrasonograficos.

Se puede realizar un conteo de los foliculos antrales por medio de la realizaciéon de ultrasonido
endovaginal y es uno de los principales indicadores de estudios paraclinicos en donde se evalua la
reserva ovarica y la prediccion a la respuesta a la hiperestimulacidn ovarica controlada en paciente
con tratamientos de reproduccidn asistida.

Se realiza midiendo el nimero y el didmetro de los foliculos los cuales deben de estar en numero
de 5a 10 foliculos y de 2 a 10 mm de didmetro, en mujeres a las que se les practicé tratamiento en
reproduccion asistida que presentaban conteo folicular mayor de cinco foliculos con didmetro
mayor de 5mm. Observaron una buena respuesta ovarica a la hiperestimulacién exégena lo que se
resumié con buenas tasas de embarazo. Este conteo de foliculos antrales se correlaciona
positivamente con otros indicadores de la reserva ovarica. Se ha sugerido que la determinacién
ultrasonografica del volumen ovdérico daria mas certidumbre a este método. Existe una correlacion
positiva entre la edad de la paciente y el volumen ovarico, ya que éste disminuye a partir de los 35
afios de edad. No obstante, no ha sido posible determinar su valor predictivo en la respuesta a la
hiperestimulacion ovarica controlada y las tasas de embarazo (40,41).

Biopsia de ovario.

El patréon de referencia en la evaluacidn de la reserva ovdrica es el conteo de la poblacion de
foliculos primordiales en ambos ovarios en cualquier momento de la vida reproductiva de la
mujer. Esto no es posible desde ningln punto de vista; sin embargo, a través de laparoscopia se
pueden obtener muestras de tejido ovarico, examinarlas estructuralmente y contar el nimero de
foliculos. Vital y colaboradores (42), estudiaron tres grupos de pacientes con disfuncién ovulatoria
y baja reserva ovdrica evaluada mediante la prueba de citrato de clomifeno; observaron que la
biopsia de ovario no proporciona informacién adicional a la obtenida en la caracterizacién clinica
de los grupos, y que la muestra de tejido analizado es insuficiente para extrapolar el conteo de
foliculos encontrados a los del resto del ovario, a excepcidn de las pacientes con insuficiencia
ovdrica prematura que carecian de foliculos y en quienes la biopsia ovarica pudo dar informacién
de utilidad en el diagndstico y prondstico reproductivo. De acuerdo con esto, la biopsia no resulta
util en la evaluacion de la reserva ovarica de pacientes infértiles (42).
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Camara hiperbarica.

Segun el Comité de Oxigeno Hiperbarico de la Undersea and Hyperbaric Medical Society (UHMS),
el tratamiento con oxigeno hiperbarico consiste en que el paciente respire oxigeno al 100% de una
manera continua o intermitente dentro de una cdmara, a una presion en el interior mayor a 1.4
atmdsferas absolutas. Es importante sefalar que la exposicion de partes aisladas del cuerpo a
oxigeno al 100% o el tratamiento en “cdmaras” de pldstico o vinyl no son consideradas por la
UHMS como terapias con oxigeno hiperbarico. Muchos piensan que el uso de oxigeno hiperbdrico
en medicina es reciente, y se sorprenden cuando se enteran que esta tecnologia tiene mas de 200
afios de uso, en sus inicios para enfermedades propias de personas que trabajaban mds alla de la
presién atmosférica (enfermedades disbaricas: buceo, minas, tineles subterraneos...). También,
en forma empirica, mas por entusiasmo que por estudios cientificos concienzudos, se indicaba en
las mds variadas enfermedades, con los llamados “bafios de aire comprimido”, con los que se
obtenian resultados inciertos, con lo que llegd el desencanto por esta tecnologia. En 1960, a partir
de los trabajos realizados por Ita Boerema y Brummelkamp, el primero profesor y cirujano
cardiovascular de la Universidad de Amsterdam, Holanda, descubrié que su uso prolongaba el
tiempo de isquemia al ocluir los grandes vasos sanguineos, lo que mejoraba los resultados finales
de los pacientes. No tardd, junto con otros médicos, en realizar estudios cientificos en donde
demostré la posibilidad de uso de esta tecnologia en diferentes enfermedades originadas por:
hipoxia (injertos, colgajos dafados), infecciones (principalmente por anaerobios), lesiones dificiles
de cicatrizar (tejido radiado), padecimientos con disminucién aguda del volumen corpuscular y
cuando se requiere transfusidon sanguinea inmediata, como en los seguidores del grupo religioso
de Testigos de Jehova en quienes no podia conseguirse sangre o derivados de la misma (49).

Oxigeno hiperbarico (OHB) sirve como terapia primaria o adjunta para una amplia gama de
condiciones médicas (tabla 2). En los Estados Unidos, mas de 500 instalaciones hiperbaricas
ofrecen ya sea de un solo ocupante o en multiplaza. La mayor parte de los beneficios de la OHB se
explican por las relaciones fisicas simples que determinan la concentracidon de gas, volumen vy
presion. OHB es mas comuUnmente utilizado en condiciones de hipoxia tisular o para el tratamiento
de la enfermedad de descompresiéon o embolia gaseosa, en el que las burbujas de gas obstruyen el
flujo de sangre.

Funciones terapéuticas para el oxigeno hiperbarico.
1. Embolia de aire o gas
Envenenamiento por mondxido de carbono
Enfermedad por descompresion
Mionecrosis clostridial (gangrena gaseosa)
Lesidn por aplastamiento y otras formas de isquemia traumatica
Curacién mejorada de heridas problematicas, incluyendo heridas diabéticas
Anemia severa

© N o A wWwN

Absceso cerebral actinomicética
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9. Infecciones necrotizantes de tejidos blandos

10. Osteomielitis refractaria

11. Necrosis por radiacion de los tejidos blandos y el hueso
12. Injertos y colgajos de piel comprometidos

El aumento de la entrega de oxigeno - la Ley de Henry establece que la cantidad de un gas ideal
disuelto en solucién es directamente proporcional a su presién parcial. Por lo tanto, la
concentracion de oxigeno disuelto en plasma de 0,3 ml / dl a nivel del mar (1,0 atm) aumenta a 1,5
ml / dl después de la administracién de 100 por ciento de oxigeno, mientras que el oxigeno
hiperbarico, presentadas en 3,0 atm se obtiene un contenido de oxigeno disuelto de 6 ml / dl. Esta
ultima cifra es suficiente para satisfacer las necesidades de extraccion de oxigeno del tejido de
descanso, independientemente de la idoneidad de la reserva de oxigeno de la hemoglobina unida.
La capacidad de OHB para aumentar el contenido de oxigeno y de forma independiente satisfacer
las necesidades de oxigeno del tejido en reposo ha llevado a su uso en condiciones de suministro
de oxigeno comprometida, como la anemia profunda, mondxido de carbono, envenenamiento , y
la isquemia aguda y crénica (50,51,52).

En el siguiente apartado se explica un poco de la fisiologia y como es que ayuda en diferentes
patologias.

e Reduccion del tamaiio de las burbujas de gas - El uso de la terapia de oxigeno hiperbarico
para la enfermedad por descompresidn se basa en la ley de Boyle, ya que el volumen de
las burbujas de nitrégeno es inversamente proporcional a la presién ejercida sobre él. A
3,0 atm, el volumen de la burbuja disminuye en aproximadamente dos tercios. Ademas
disolucién burbuja se logra mediante la sustitucién de nitrégeno inerte dentro de las
burbujas con el oxigeno, que luego se metaboliza rdpidamente por los tejidos (51).

e El antagonismo de mondxido de carbono - mondxido de carbono (CO) se une a la
hemoglobina con una afinidad de 200 a 250 veces mayor que la de oxigeno. La presencia
de carboxihemoglobina (COHb) da como resultado un desplazamiento hacia la izquierda y
la forma hiperbdlica de la curva de disociacién de la oxihemoglobina, que corresponde a
una marcada disminucién de la capacidad de transporte de oxigeno y en la liberacién de
oxigeno en los tejidos. La vida media de cinco y cincuenta y seis hora de la COHb en el aire
ambiente disminuye a 40 a 80 minutos con 100 por ciento de oxigeno normobdrica (NBO).
Con la terapia de OHB, la vida media de COHb disminuye ain mas a los 15 y 30 minutos
(53,54).

e Mejora de la cicatrizacion de la herida - In vitro, el canal OHB modula los efectos locales y
sistémicos que se encuentran en la lesién aguda y crénica, isquemia, y la inflamacion (55,
56,57). Muchos de sus efectos son mediados por especies reactivas del oxigeno (por
ejemplo, los radicales libres, perdxido de hidrégeno, acido hipocloroso derivados del
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oxigeno) y especies reactivas de nitrogeno (por ejemplo, dxido nitrico), que se generan en
el tejido (58). Hiperoxia local induce vasoconstriccion y reduce el edema vasogénico
después de un traumatismo aguda (58). OHB mejora la isquemia- reperfusion inducida por
leucocitos afluencia (59). Al alterar las condiciones de hipoxia local, OHB facilita la
proliferacién de fibroblastos, angiogénesis, y cicatrizaciéon de la herida. OHB aumenta la
actividad bactericida de los neutrdfilos, limita la exotoxina de esporas y la produccidn
clostridial, mata anaerobios tales como Clostridium perfringens, e inhibe el crecimiento de
varios otros patdgenos bacterianos (51).

Técnica.

Cdmaras Multiplaza permiten un seguimiento mas estrecho de los pacientes en estado critico,
mientras que cdmaras para una sola son los mas apropiados para el tratamiento de condiciones
médicas crdnicas en pacientes estables (52). Presion de la cdmara por lo general se mantiene
entre 2,5 y 3,0 atm, con tratamiento de duracion de 45 a 300 minutos, dependiendo de la
indicacion. El tratamiento agudo puede requerir uno o dos tratamientos, mientras que las
condiciones médicas crdnicas pueden justificar hasta 30 o mas sesiones. Por lo general, |a terapia
hiperbdrica se administra con oxigeno a presidn o aire. Las presiones superiores a 2,8 a 3,0 atm,
particularmente durante periodos de exposicion prolongados hiperbdricas, aumentan
dramaticamente el riesgo de tanto neuroldgica y la toxicidad pulmonar por oxigeno (51). El helio /
oxigeno (heliox) o nitrégeno / oxigeno (nitrox) mezclas se indican sélo en ciertos casos de
enfermedad por descompresion.

Contraindicaciones.

La Unica contraindicacién absoluta para la terapia de HBO es el neumotdrax no tratado. Las
contraindicaciones relativas incluyen la enfermedad obstructiva pulmonar, bullas pulmonares
asintomaticas o ampollas en la radiografia de térax, trastornos convulsivos, infecciones
respiratorias o de los senos nasales superiores, o del oido recientes, cirugia toracica, fiebre
descontrolada, y la claustrofobia (60). Antes se creia que el embarazo representaba una
contraindicacién para la oxigenacion hiperbarica OHB, pero ahora se considera un tratamiento
para los pacientes con intoxicacion por mondéxido de carbono.

Futuras indicaciones para OHB se pueden derivar de la lesidon por isquemia, reperfusion y la
inflamacidn.
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Discusion de resultados

En el caso presentado se observaron mejorias tanto en la respuesta ovarica, como en la respuesta
embrionaria.

Presenté un aumento considerable de la Hormona antimulleriana, la cual hoy en dia es uno de los
marcadores mas especificos para poder predecir una mejor respuesta ovarica en los tratamiento
de reproduccidn asistida, la cual aumentdé en un 40% posterior a la oxigenacidon con cadmara
hiperbarica.

Comparacion en los niveles de HAM

1.6

1.4

1.2

0.8 -

0.4 -

0.2 -

HAM 1er ciclo HAM 2do ciclo

Gréfica 3.- Comparacion de los niveles de Hormona Antimulleriana en los diferentes ciclos de FIV

Presentd un mejor trabajo ovarico en cuanto a produccién de foliculos, ya que en las primeras
estimulaciones, no presentaba un buen desarrollo folicular en ovario izquierdo, y el cual se vio
mejorado tras la oxigenacion hiperbarica.
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Presentd un mayor nimero de ovocitos en metafase Il capturados en comparacién con
estimulaciones anteriores, mejorando la cantidad de 3 (1er ciclo), 2 (2do ciclo) a 5 (3er ciclo).

Ovocitos Metafase Il

ler Ciclo FIV 2do Ciclo FIV 3er Ciclo FIV

e Serie 1

Grafica 4.- Ovocitos maduros en los diferentes ciclos de FIV

Presenté una mejoria en cuestion de desarrollo embrionario, primer ciclo llegaron 3 embriones a
dia 3, segundo ciclo no continud desarrollo ningin embridn, 3 ciclo llegaron 3 embriones a dia 5.

Desarrollo embrionario en dias

6
5
4
3
2
1
0
ler Ciclo FIV (3 embriones) 2do Ciclo FIV (no desarrollo) 3er Ciclo FIV (3 embriones)
M Serie 1

Grafica 5.- Desarrollo embrionario por dias en los diferentes ciclos de FIV.
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Presentd embarazo posterior a la transferencia de embriones en dia 5, ciclo en el cual se
practicaron las sesiones de camara hiperbarica.

No presentd mejoria en el crecimiento endometrial en ninguno de los ciclos de FIV.

Conclusiones.
¢El oxigeno hiperbarico ayuda a una mejor perfusion, funcionamiento y resultados del ovario en
pacientes con baja reserva ovarica sometidos a tratamientos de reproduccion asistida?

Existe un gran porcentaje de pacientes los cuales presentan una disminucién de la funcién ovarica,
la mayoria de las pacientes pasan la edad de 35 afos, en donde las causas probables de una baja
reserva ovarica son variadas, una de las causas es la edad cronolégica en donde observamos que
tienen gran repercusién sobre la capacidad del ovario en mantener una buena funcion, sin poder
lograr un buen desarrollo folicular y en donde la mayoria de los foliculos que logran desarrollarse,
tienen un estado deteriorado en el material genético, los cuales realizan un trabajo deficiente en
los procedimiento con fines reproductivos.

Existen medidas en las cuales se ha tratado de tener una mejor respuesta del ovario, sin poder
tener un resultado visible o considerado como de ayuda para este tipo de pacientes, hasta el
momento no se tiene un tratamiento éptimo.

Este estudio tiene la finalidad de poder brindar una ayuda a las pacientes con baja reserva ovarica,
en donde se utilizé la oxigenacién brindada por la cdmara hiperbarica y en donde los resultados
obtenidos en una sola paciente fueron muy alentadores, se concluye que se necesita un mayor
numero de casos para poder asegurar que la oxigenacién en camara hiperbarica es de ayuda, he
invitamos a que se realice mas investigacién relacionada sobre baja reserva ovarica, conjugando la
oxigenacidn por parte de la cdmara hiperbarica.
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