Caja Costarricense de Seguro Social
Gerencia Médica
Equipo Técnico Institucional para el Abordaje a la Pareja y mujer sin
pareja con infertilidad

Protocolo de atencion clinica para el
diagnostico de la pareja y mujer sin
pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad en |la Red

de Servicios de Salud de la CCSS
Codigo PAC.GM.111116

Noviembre 2016




GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 2 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

Carla Gillen Brenes, médico especialista en Reproduccion Humana, HOMACE

Daniela Zamora Portuguez, médico, Master en Gerencia de la Salud, Area de Bioética, CENDEISSS
EQuIPO ELABORADOR: Erika Solano DE|gadO, PSiCélOga Clinica, AAIP, DDSS

(ORDEN ALFABETICO) Fiorella Bagnarello Gonzalez, médico especialista en Reproduccion Humana, HOMACE

Luis Ramiro Ramirez Sanchez, médico especialista en Reproduccién Humana, Hospital México
Yanin Bonilla Bagnarello, microbiéloga especialista en Reproduccion Asistida Humana, HOMACE

APOYO
METODOLOGICO \& Erika Solano Delgado, AAIP, DDSS

LOGISTICO:

COORDINACION Médico especialista en Reproduccion Humana,

Fiorella Bagnarello Gonzélez

TECNICA HOMACE
825.?5,1’1’?‘”0“ Hugo Chacén Ramirez Jefatura, AAIP, DDSS

Adriana Vallejos Pefia. Ginecologia-Obstetricia, Hospital Enrique Baltodano

Andrea Naranjo Carit. Ginecologia-Obstetricia, Hospital San Rafael de Alajuela

Angélica Vargas Campos. Jefe Ginecologia Hospital México

Carmen Loaiza Madriz. Coordinacion Nacional de Enfermeria, DDSS

Christian Montenegro Ballesteros. Médico General, Area de Salud Zapote-Catedral
Cinthia Campos Rojas. Psicologia, Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva

Claudio Parra Gonzalez. Ginecologia-Obstetricia, Hospital Calderén Guardia

Eduardo Cervantes Jiménez. Enfermero, Area de Planificacion del Recurso Humano, CENDEISSS
Eiby Retana Solérzano. Ginecologia-Obstetricia, Hospital Ciudad Neilly

Esteban Vega de la O. Farmaceutico, Coordinacién Nacional de Farmacia

Fabian Madrigal Leer. Bioeticista, Hospital Nacional Geriatrico

Gabriela Barrantes Montiel. Médico Urélogo, Hospital Calderén Guardia

Gabriela Guevara Rivera. Médico General, Area de Salud Quepos

Gabriela Valverde.Ginecologia-Obstetricia, Hospital San Rafael de Alajuela

Gerardo Montiel Larios. Jefe Ginecologia Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva
lleana Azofeifa Hernandez. Ginecologia-Obstetricia, Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva
Jaime Lazo Behm. Neonatologia, Hospital Nacional de Nifios

Jairo Arce Montero. Médico Radiélogo, Hospital San Juan de Dios

VALIDADORES Jerchell Barrantes Sol6rzano, Médico especialista en Reproduccién Humana, Hospital México
(ORDEN ALFABETICO) Jorge Salazar Cartin. Laboratorio Clinico, Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva

José Arturo Rojas Alvarado. Médico General, Area de Salud Zapote-Catedral

Laura Meofio Nimo. Ginecologia-Obstetricia, Hospital San Rafael de Alajuela

Lorna Gamez Cruz. Abogada, Programa Institucional de Equidad de Género, CCSS
Marcela Navarro Guzman. Uré6logo, Hospital San Carlos

Maria Angela Espinoza. Médico General, Area de Salud Desamparados 1

Marta Vindas Gonzalez. Psicéloga, Coordinacion Nacional de Psicologia

Mayra Pérez Chaves. Trabajadora Social, Coordinacién Nacional de Trabajo Social
Melania Mirambell Sanchez. Médico Radiélogo, Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva
Minor Gémez Aguirre. Enfermero Instrumentista, Hospital de las Mujeres Adolfo Carit Eva
Nelson Acufia Duran. Ginecologia-Obstetricia, Hospital México

Oscar Cerdas Salas. Jefe Ginecologia, Hospital San Juan de Dios

Patricia Venegas Barboza. Laboratorio Citogenética, Hospital Nacional de Nifios

Rafael Matamoros Morales. Bioeticista, Hospital Max Peralta

Rafael Montero Ramirez. Ginecologia-Obstetricia, Clinica de Coronado

Ronald Gutiérrez Cerdas. Bioeticista, Direccion Médica, Hospital San Juan de Dios
Rubén Castro Escalante. Médico Radi6logo, Hospital Carlos Luis Valverde Vega

Vilma Carvajal Gutiérrez. Coordinacién Nacional de Laboratorio

Yen-Ting Shih Chow. Ginecologia-Obstetricia, Hospital San Juan de Dios

APROBADO POR: Maria Eugenia Villalta Bonilla Gerente Médica

FECHA DE EMISION: Marzo 2016

PROXIMA REVISION: 2018




GERENCIA MEDICA -

CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 3 de 129

EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN

PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON VERsion: 1 | Copico: pac.om 111116
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE ’ ’ o

SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

FECHA DE EMISION: 11-11-2016

La reproduccion gratuita de este material con fines educativos y sin fines de lucro es permitida, siempre y cuando se
respete la propiedad intelectual del documento.

No se permitira la reproduccién comercial del producto sin la autorizacién de la CCSS vy la Direccion de
Desarrollo de Servicios de Salud.

Se utilizan las siguientes siglas para indicar los lugares de trabajo:
AAIP: Area de Atencion Integral a las Personas
CENDEISSS: Centro de Desarrollo Estratégico e Informacion en Salud y Seguridad Social
DDSS: Direccion de Desarrollo de Servicios de Salud
HCG: Hospital Rafael Angel Calderén Guardia
HOMACE: Hospital Nacional de las Mujeres Adolfo Carit Eva

OBSERVACIONES:




GERENCIA MEDICA Pagina 4 de 129
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL 9

EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

Tabla de Contenidos

O o 1Y =T o) - 1o o 1 o USRS 10
Y2 [0} (o Yo 1V oo Lo [T SPSROTPPR 11
TN [ U E=3 1) T oF= Tox Lo o [PPSR 13
4. Referencias NOIMMALIVAS ......c..oiiiiiiiie it e et e e st e e s st e e e snbaeeeesnbbeeeeane 14
5. Alcancey campo de apPliCACION .....uueiiieeiii i et e e s e e e e e s s e e e e e s anrraee s 15
6. Metodologia de construccion del dOCUMENTO .......uvvviiieeei i 15
7. ODjetivos del DOCUMENTO ....oceiiiiiieiiiiiie ettt e b e e e snbe e e e e e 16
4% T O o111 1)V I 1= = - | RSP 16
7.2. ODbJetivOS ESPECITICOS ..uuuiiiiii ittt e e e s s e e e e e e anees 17
G J 0 o = Ted o ] T - o = USROS 17
9.  ODbjetivos por Nivel de ateNCION .........oeii i 17
9.1. Objetivos para el primer y segundo nivel de atencion ............ccccccveeeiiiiciiiieeie e 17
9.2.  Objetivos para el tercer nivel de atenCiON ..........cc.eeviiiiiiiiiiiiiee e 18
10. Personal de salud QUE INTEIVIENE ......ovviiiiiiiiiiiiiieeeieeeeeeeee et eeeee e eeeeeeeeeaeaesesesessesseessesssnseennes 18
10.1. Primer nivel de ateNCION .......cc.euviiiiii et a e r e e e e e nee 18
10.2. Segundo NIVEl de @tENCION .........eiiiiiiiiee e 18
10.3. Tercer NIVEl e AtENCION ......cciiiiiiie ittt et e et e e s st e e e s sbaeeessbeeeeeanes 19
S 1 ] =T V2= T o ] 1= PSRRI 19
11.1. Primery Segundo Nivel de ALENCION...........eeiiiiiiiiiiiiiee e 19
I O 0 o T 1= PSPPSR 19
11.1.2 Informacion requerida en la Referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad
21
11.1.3 Criterios de referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad............ 21
11.2. Tercer Nivel de AtENCION ........c..uuiiiiiee et r e e e e e s ee e e e e e e ennnnes 22
5 2 O T o o T SRR 22
11.2.2. Informacion requerida en la Referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja
COMPIEJIUA ... s 23
11.2.3. Criterios de referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad 24
11.3. Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad...............cevvvevvveeevereevrenennnnnns 24
I @ 1 (T o e [ T o (=T IS PPPPPPRt 24
11.3.2. Criterios de CONrar€fEreNCIA .........cueeiiiiuiiiiii e e 26
11.3.3. Criterios de Alta de la Unidad De Medicina Reproductiva De Baja Complejidad ....... 26
11.3.4. Criterios de referencia Unidad de Medicina Reproductiva de Alta complejidad ......... 26
11.3.5. Organizacion de 1a ATENCION ........ccoiiuuieiiiiiiee ettt e e e sbeeeeeanes 27
11.3.5.1. CoNSUlta d€ PrIMEIa VEZ......cccoiuiieeiiiiiee it e ettt ettt e et e e s sbeeeeeanes 28
11.3.5.2. CONSUItA SUDSECUEBNLE .....uviiiiiieee it e e e s sttt ee e e e e e s s e e e e e e s sennraeeneaeessnnnnnes 30
11.3.5.3. Consulta de proCediMmiBNTOS .........ccuuuiiiiiie ettt ee e e e e e e e eaeeee 30
11.3.5.3.1. Proceso de Consentimiento INformado ...........ccuuveieeiiiiiiiiiiii e 31
12, Valoracion POr PSICOIOGIA. . uuu i 33
13. Valoracion por Trabajo SOCIAl .......ocuuiiiiiiiie e 33
14. Estudio de la parejay mujer sin pareja con infertilidad por factores ..........cccccovieeennnen. 34
770 I - Vo (o g =Yg o (o T T Lo St @ 7= o o SRR 35
14.1.1 Eje Hipotalamo-HIipOfiSIS-OVAIIO .......ccoiiuuiiiiiiiie it 35

14.1.2 Condiciones patoldgicas del factor eNdOCHNO .........ccocuuiiiiiiire e 37



GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 5 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

14.1.2.1  ANOVUIACION Y QMENOITEA .....eeeiieeeiiiiiiieieee e e e e e ettt e e e e e e e e e e e e e e e e eneeeees 37
14.1.2.2 Insuficiencia hipotaldmica-hipofisiaria............ccccocveeiiiiiiiiiiii . 38
14.1.2.3 Disfuncion hipotaldmica-hipofisiaria............ccccciiiiiiiiiiiie e, 38
14.1.2.4  Insuficiencia gonadal ... 40
14.1.2.5 HIperprolaCtinemia...........uuuiiiiii e 41
14.1.2.6  Patologia tirOIdEA. ..ot 42
14.1.2.7 Tumores hipotalamo-hipofisiarios no hiperprolactinémicos...................c....... 43
14.1.2.8 Alteraciones en los niveles de andrOgenos..........ccceeveeevvveviiiiiieneeeeeeeeeeiinn. 43
14.1.3 Algoritmo diagnéstico del factor endoCrinO-OVAriCO..........cuvvieieeeeiiiiiiieee e 44
14.2. Factor TUDO-PEertONEAL.........ccueieiiiiie et e e e e 45
14.2.1 PrinCipales PAtOIOGIAS .. ..ccciiieiiiiiiee ettt e et e e e e e e et e e e e e e s et e e e e e e e e nnraeeeas 45
14.2.1.1 Chlamydia traChOmMaLiS ........cccoeiiiiiiiiiiie e e 45
14.2.1.2  NeiSSeria goONOIMNOBAE .........coeeiiieee e 46
14.2.1.3 Mycoplasma genitalum .........cc.oooiiiiiiiiiiii e 46
14.2.2 Evaluacion Factor TUDO-PEeritONEal............ocueieiiiiiiiiiiie e 47
14.2.2.1 Histerosalpingografial..........cccoiie i 47
I B I 1o T- 1 (o ot0] oI WSRO 48
a. Utilidad en el abordaje de Ia endOmMEtriOSIS .......ovvieeiiiieeiiiiiiiee e e e 48
b. Utilidad en el abordaje de la Obstruccién tubaria e Hidrosalpinx .............c........... 49
14.2.3 Tratamiento de eleccion en el Factor TUDANO ........ccovuiiieiiiiee e 50
14.2.4 Algoritmo para el Diagndstico y el Tratamiento del Factor Tubo-Peritoneal ................c..e.... 50
g TR - Tox (o 0 (T Lo PR 52
14.3.1. Evaluacion Factor ULEHN0 .........uuiiiiie it s et e e e s e e e e e e st eeaae e e e nnnenes 52
14.3.1.1  Urasonido PEIVICO .......oeuiiiiiiii it e e e e 52
14.3.1.2  Ultrasonido en tercera dimension (3D) ........coooiiiiiiiiiiiieeiiiiiiieeee e 52
14.3.1.3 LA HIStErOSCOPIA. .. ..cceiieeiiiiiiie e e e e 52
14.3.1.4 Histerosalpingografia y Sonohisterografia ...........cccoeeeiiiiiiiiiiin. 53
14.3.1.5 Resonancia Magneética NUCIEAr ..............ceuieeiiiiiiiiiiiiiiee e 53
14.3.1.6 Biopsia de eNdOMELriO.........ceiiiiiiiiiiiiiiee e e 53
14.3.2 Principales patologia UIEIINEAS ..........ceeiiiuiieiiiieeieiiee et e et e e see e st e e s eaeeessnbe e e e snneeeesnneeeean 54
14.3.2.1  MIOMALOSIS ULEINA .ccoeeieeeeeee e 54
14.3.2.2 Patologia ENdOmMEtrial .........ccccooeiiiiiiiiiiiei e 55
a.  POlIPOS ENAOMELHAIES ....cceeiiiiiiiiiiiee ettt 56
D.  SiNequias INtraULEIINGAS .........oi i e e 56
c. Engrosamiento ENdOmMEtrial.........coooeoiiioioee oo 57
d.  Atrofia ENOMELrial ........cuuiiiiiiiieeecs e 58
e. Malformaciones MUIEMANEAS ..........uuuiiii i 58
I B - Toa (o] o7 =] oV Tox- | PO OPPTPUPRRPP 59
14.4.1 CAUSAS MECANMICAS ... .eeeieeieeeuteeeaitieeeataeeesauaeaeaasteeeeaseeeeanaeeeaasteeeeaasseeessseeeaasseeesansseeesnseeeenn 60
O N O (U Y- Eo [ {= ol o 01T T PSSR 60
T - Tox (o] g 1Y - YT od U | 1 o PSR 61
14.5.1 Pruebas didgnNOSHCAS ........uiiiirieeiiiiee ettt e st e e s 62
14.5.1.1  ANALSIS el SEMEN.......ooeviiiiiii ettt 62

14.5.1.2 Evaluaciéon Endocrina (Determinaciones hormonales)............ccc.ceeevvvvvvnnnnn.. 63



GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 6 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

14.5.1.3  Analisis de orina posteyaculado .............ccccoeriiiiiiiiiiiie e 64
I T I U 1= 1= 1 o o PP 64
a. Ultrasonido Doppler @SCrotal..........couuiieiiiii e e e e e aanees 64
D.  UItrasonido tranSreCal ............uuiiiiiiiii e e e 65
14.5.1.5 Pruebas especializadas............cccevviuiiiiiii i 65
a. Anticuerpos antieSPErMALOZOIUE .........uuuuuuueueiriiiiiieineeeeeeeeeereeeneeeebeb e nnneeeeneannnne 65
D, ESPEIMOCUITIVO. ....cciiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeee e 65
14.5.1.6 EStUdIOS GENETLICOS .. cciieiiiiiiii e et e e e e e e et e e e e e e e e e aeraa s 65
a.  MicrodeleCCioNeS eI Y ..o e a e 66
b. Mutacion de la conductancia transmembrana de la fibrosis quistica (CFTR)........... 67
C. Fragmentacion del ADN ..........oooiii it 67
14.5.2 Valoracion Por ANArolOgIa.........ceuiuieeeiiiiieiiiee ettt e e e s e e e snteeeeanneeee s
14.5.3 Abordaje del Factor Masculino
14.5.3.1 Tratamiento no quirdrgico infertilidad masculina............c.occcvviieeiiiiiniiiinnee, 68
A, HIpPOgoNadiSMO........coeiiiiiii et aaaeaanae 69
D,  INfECCION SEMINAL......ccciieeiiee e 69
C.  TratamientO EMPITICO .. .uuiiii ettt e e e r e e e e e e ane 70
14.5.4 INSEMINACIONES HETEIGIOGAS ... eeeiitieeeiiii ettt et e e nneee s 71
15. Abordaje de la parejay mujer sin pareja con infertilidad...........oocccviieeieeiiiiiiie s 71
15.1. Induccién de la ovulacion y estimulacion ovarica controlada ...............ccccvveeeeeeeiinnns 71
15.1.1 Agentes de administracion oral para induccion de la ovulacion .............ccceeevviieeiiiene e, 71
15.1.1.1 Citrato de CIOMIfENO .........uuuiii e e e 72
a. Esquema de AdMINISIracCion ............cooiiiiiiiiiiiiiiic e 73
b. Respuesta al tratamientO ............uuuuuuuuiiiiiiiiiiiiiiii e 73
C.  SeguimIento fOlCUIAL ...........ccoiiiiei e 74
(o JR @0 1 >V o [Tor=Tod o] =SSP 75
e. Complicaciones y efectos secundarios a corto plazo.........cccceeeevvveeeiiiiiinieennneennnns 75
f.  Complicaciones y efectos secundarios a largo plazo..........cccccvvvveeeeieeeeieiiiinnnnnn. 76
g. Ventajas del USO del CC ... 76
h. Desventajas del USO del CC.........oooiiiiiiii e 76
15.1.1.2 Inhibidores de la ArOMatasa ...........cuuvuiiiiieeeiiieciee e 76
= T 1 [0 [ToF= T (o] o TSRS 77
b. Caracteristicas de la reSPUESTA............uciiiiieiiiiiiccc e 77
15.1.2 Agentes de administracion subcutanea para induccion de la ovulacion ..............ccccceeeveeee.. 78
LS T80 2 A €T o =T [0 £ o 1 = - PP 78
a. Gonadotropina menopausica humana ..........coooeeeeeeieeeeeieeeeeeeeeeeeee e 78
b. Hormona foliculo-eStMUIANTE ..........cuvviiiiiieeeieeeeeee e 79
15.1.2.2 Gonadotropina Coridnica HUMana.............cccoeeeeeeiiieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 80
15.1.3 Estimulacién Ovérica Controlada en Baja Complejidad ............ccceeviiieeiiiiieiniieeeriee e 80
15.1.31 Procedimiento de induccién de la ovulacion con MenotropinNgas...........occuveeviveeeiriieeeniieeee e 81
15.1.3.2 Complicaciones del uso de 1a GONAAOIOPING: ........uuiiiieeiiiiiiiiiiee et e e e e e e e seereeeea s 81
15.1.3.3 (031 (=Y T TSR0 [T @2 Ty [o1=Y =T o] o IS 82
15.1.34 Induccion de la ovulacion e Inseminacion INtrauterina............coeeeiiiciiiieieeee e 83

15.1.35 g o] (o Toto] [ FoRo (ST oy i3 0 [V F= Lo o o 84



GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 7 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

a. Esquema de pauta ascendente a doSiS Dajas ............coovviiiiiiiiii i 84
b.  Esquema de pauta deSCENUENTE: ....... ... ittt e e et e e e e e e e st e e e e e e e e s et eeeaaeeeannnnenes 84
Cc. Esquema de eStMUIACION MIXIA ........cciiuuireiiiieeeiiiieesiieee e siie e e e e e s seeeesntaeeesseeeesenteeeesnteeeeanneeeennnes 84
d. Protocolo ascendente de gonadOtrOPINGS ........c.uvveiieeeiiiiiiiiie e e e e e e et a e e e s 85
e. Protocolo descendente de gONAAOIIOPINGS ......cevvrrrerureeeiiriie et s et e e e e snne e 86
15.1.3.6 Estrategias para Mejorar la rESPUESTA ........ccciiiciiiiiiie et e s et e e e e e e sarreeae e 86
16. Laboratorio de ANArologia. ... a e e e 87
16.1. Espermograma o espermatobioscopia directa (EBD).........ccccceviieeiiiriiiiiniee e, 90
16.1.1 RecCOleCCiON € 18 MUESIIA........eciiiiiiieiiie it 90
16.1.2 Condiciones de DIOSEGUITAAT ...........eeiiiriiiiiiiee e 91
16.1.3 Parametros minimos de reporte de EBD y valores de referencia .............ccoeevvieeeeeeiiiiinnnn.. 91
16.1.4 Pruebas @SPECIAIES ......cccuuiieiiiiee ittt 93
16.1.4.1 (@41 aF= W oL LS A= V7 Yo ] - o o SRR 93
16.1.4.2 Pruebas INMUNITANAS ........ooiiiiiiieii et 94
16.1.4.3 Pruebas de VItalidad ............ccueiiiiiiie e a e e 94
16.1.4.4 ESPEIMOCUITIVO ...ttt ettt e et e e ettt e e e s mt e e e snte e e e e naeeeeanteeeesnnneeeanaeeas 94
16.1.4.5 Fragmentacion del ADN ..........oooiiiieiiiiie ittt ettt e et e e as 95
16.1.5 Técnicas de capacitaCion ESPEIMALICA ..........ueeiiuieeiiiiee et e e e e e eaeee s 95
G0 0 T A 1/ T o N o PP 95
16.1.5.2 Método de centrifugacion por gradientes...........cccceeeeeeeiiiiiiiiiiieee e 96
O O ¢ | = Td o S o = 1 = W o o1 0 F-T U] 1 = 1P PPPPPINt 96
S T\ Lo T o VA (oY €= To IR Y U Lo 1 (o ] - PRSP 97
S T AN o Y Y= 1 (U] = L3 PO PPRRPRS 99
120 B €1 [0 13- 1 o PR 101
21, ANEXOS ..ottt s 103

16.2. ANEXO N° 1: Encuesta de Validacion del Protocolo de Atencion Clinica para el diagnéstico de
la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja complejidad en la Red
de Servicios de Salud de [a CCSS ... e e s eeeeea e s 103

16.3. ANEXO N° 2: Consentimiento informado para estimulacién ovarica controlada (EOC)108

16.4. ANEXO N° 3: Consentimientos Informados para Inseminacion intrauterina (11U) .... 112

16.5. ANEXO N° 4: Consentimientos Informados para Inseminacién Uterina con semen de donante
(IlUD). 116

16.6. ANEXO N° 5; Clasificacién de la endometriosis segun la ASRM (1996).................. 122
16.7. Anexo N° 6. Formulario complementario para la referencia a la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta COMPIEjidad..............uuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiirieiieeeeeeeeeeeeereeeeerererrreer—————————————— 123
16.8. 1.1 DAtOS PEISONAIES ....ccoeiiiiiiiiiiie ettt e e e e e e e e e e s anaeee 123
16.9. Anexo N° 7. Hoja de Seguimiento folicular e Induccion de la Ovulacion.................. 127
Indice de Cuadros
Cuadro 1. Hormonas hipofisiarias relacionadas con el eje hipotalamo-hipéfisis-ovario
Cuadro 2. Clasificacion de 1a @mMENOITEA ..........ccuuiuiiiii ettt e e e e e e e eiaraaeeaeeeeanes
Cuadro 3. Sitios de produccion de androgenos y valores de referenCia.........c.uvvevieeiiiiiiiiiiee e

Cuadro 4. Esquemas antibiéticos recomendados para el tratamiento de pacientes con patologia cervical infecciosa47

Cuadro 5. Intervenciones en el abordaje del Factor Tubario

Cuadro 6. Clasificacion de las sinequias intrauterinas.......................
Cuadro 7. Perfil hormonal basico del vardn con infertilidad ..............cuoiiiiiiiiie e
Cuadro 8. Tasa de éxito de embarazo segun dosificaciOn A& CC ........ceeveiiuiireiiiieeeiie e eee e rneee e 74
(O10F: Vo [ fo e A == Toa (o] (=T o [T S =2 o o PP TUT P PTUPPPRRT 82




GERENCIA MEDICA
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Pagina 8 de 129

FECHA DE EMISION: 11-11-2016

PROTOCOLO

. p CODIGO: PAC.GM.111116
ATENCION CLINICA

VERSION: 1

Cuadro 10. Diluciones de semen fresco para la determinacién de la concentracion espermatica mediante
NEMOCIOMELIO NEUDAUET. ...ttt ettt etttk et e bt e s be e et et e sk et e ebe e e sbe e e sbe e e nineennneen 89
Cuadro 11. Valores minimos para el andlisis seminal con intervalos de referencia !
Cuadro 12. Indicadores para el monitoreo y auditoria de la aplicacion del Protocolo Atencion Clinica

indice de Figuras

Figura 1.
Figura 2.
Figura 3.
Figura 4.
Figura 5.
Figura 6.
Figura 7.

Escala Puntuacion Consenso para Metodologia RND/UCLA Delphi modificado
Organizacion de la atencion de la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad
Estudios basicos para el abordaje por factores
Fluctuaciones hormonales durante un ciclo ovulatorio normal
Escala de Ferriman Galwey modificada por Hach
Algoritmo diagnostico del factor endocrino-ovérico
Algoritmo diagndstico y tratamiento del factor tubo-peritoneal
Figura 8. Clasificacion de los miomas submucosos segun Wamsteker
Figura 9. Clasificacion de las malformaciones miillerianas
Figura 10. Esquema de Estimulacion Mixto
Figura 11. Protocolo ascendente de gonadotropinas
Figura 12. Protocolo descendente gonadotropinas

indice de Recuadros

Recuadro 1. Regulacion nacional e internacional existente en relacion a la atencion de la pareja y mujer sin pareja
con infertilidad
Recuadro 2. Intervencién recomendada para el abordaje de personas usuarias con Insuficiencia hipotaldmica-
T o0 15T T - RSP PPRR
Recuadro 3. Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas usuarias con disfuncion hipotalamica-
hipofisiaria

Recuadro 4.
Recuadro 5.
Recuadro 6.
Recuadro 7.
Recuadro 8.
Recuadro 9.

Recuadro 10.
Recuadro 11.
Recuadro 12.
Recuadro 13.
Recuadro 14.

Intervenciones recomendadas para valorar de la reserva ovarica
Intervencion recomendada para el abordaje de personas con Hiperprolactinemia
Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con patologia tiroidea
Indicaciones laparoscopia diagndstica y quirargica
Indicaciones para el abordaje histeroscopico de personas con miomatosis uterina
Indicaciones para el abordaje laparoscépico de personas con miomatosis uterina
Indicaciones para el abordaje por laparotomia de personas con miomatosis uterina
Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con sinequias intrauterinas
Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con malformaciones miillerianas
Intervenciones recomendadas para el abordaje de pacientes con factor cervical
Intervenciones recomendadas para el abordaje de pacientes con factor cervical alterado por causas

aaTTor= gL or= T PP P P PR PPPP 60
Recuadro 15. Causas de infertilidad MasSCUIING...........ocuuiiiiiiii e 61
Recuadro 16. Nomenclatura de las alteraciones en los pardmetros SEMINAIES...........oooviiiiiiiiiie e 63
Recuadro 17. Intervenciones para el abordaje del factor masculino.............ccccooviiiiieiiinnniieeen. ...68
Recuadro 18. Caracteristicas de las pacientes candidatas a induccion de la ovulacién con CC.... .73
Recuadro 19. Namero de ciclos de Induccion de ovulacion CON CC..........cciuiiiiieiiieiieeiiie et 73

Recuadro 20.

Recuadro 21

Recuadro 22.
Recuadro 23.
Recuadro 24.
Recuadro 25.
Recuadro 26.
Recuadro 27.
Recuadro 28.

Recuadro 29

. Contraindicaciones relativas de la induccion de la ovulacion

Numero de ciclos de Induccion de ovulacién con Inhibidores de la Aromatasa
Principales indicaciones para la inseminaciones intrauterina
Requisitos para la inseminaciones intrauterina
Resultado esperados en la Inseminacion Artificial
Insumos basicos requeridos en el laboratorio de Andrologia
Ventajas de la camara de conteo espermatico tipo Makler®
Materiales minimos de trabajo requeridos en el laboratorio de Andrologia
. Contactos para consultas



GERENCIA MEDICA P4gina 9 de 129
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL 9

EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116




GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 10 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

1. Presentacion

El presente Protocolo de Atencién Clinica responde a la necesidad de las parejas o mujeres sin
pareja diagnosticadas con infertilidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS de contar
con atencién oportuna y especializada.

Se elabora este protocolo con el fin de estandarizar los procedimientos clinicos basandose en
la mejor evidencia cientifica disponible, aplicables a las distintas Unidades de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad, con el fin de garantizar un proceso de diagnoéstico, atencion
y tratamiento equitativo para todas la personas que ameriten atencién por infertilidad.

El presente protocolo clinico, regula la actuacion de los diferentes profesionales de la salud
involucrados en la atencion de las parejas diagnosticadas con infertiidad, y permite
estandarizar las intervenciones que realicen los centros de salud, permitiendo la mejor
distribucion de los recursos y mejorando la calidad de la atencién en salud, brindando las
herramientas necesarias para el adecuado diagndstico, estudio, referencia y tratamiento de las
parejas usuarias de los servicios de salud institucionales.
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2. Introduccion

El tratamiento mediante técnicas de baja complejidad se entiende como todo aquel
procedimiento que implique abordar la infertilidad, desde modificaciones del estilo de vida hasta
inseminaciones intrauterinas.

La infertilidad se define como la falla para concebir luego de 12 meses de relaciones sexuales
frecuentes, sin utilizar métodos anticonceptivos en pacientes femeninas menores de 35 afios o
luego de 6 meses de relaciones sexuales frecuentes sin uso de métodos anticonceptivos en
mujeres de 35 afios 0 mayores”.

La infertilidad puede ser primaria cuando nunca se ha logrado un embarazo o secundaria
cuando se ha logrado un embarazo previamente. Segun la Sociedad Europea de Reproduccion
Humana y Embriologia (ESRHE) una de cada seis parejas en todo el mundo experimenta algin
tipo de infertilidad por lo menos una vez durante su vida reproductiva, a su vez la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) establece que del 10 a 15% de parejas tienen algun tipo de
infertilidad.’.

La fecundabilidad consiste en la probabilidad de lograr un embarazo en un ciclo menstrual®.
Cuando no existen problemas de fertilidad, la probabilidad de un embarazo por ciclo menstrual
es de hasta un 25% y no de un 100%". El 85% de las parejas fértiles logran embarazarse en un
afio de intentarlo®.

La reproduccibn humana es extremadamente selectiva e ineficiente. De 100 cigotos,
Unicamente 30 llegan a ser un embrién de 5 dias, momento en que tienen el potencial de
implantarse en el Gtero de la mujer. De los embarazos clinicos el 17% a 20% se perderan como
abortos espontaneos. De estos mas del 70% presentan errores cromosOmicos incompatibles
con la vida, generados durante la fecundacion®.

Es necesario conocer que existen 5 componentes basicos para que se lleve a cabo la
fecundacion natural con éxito”:

e Factor endocrino-ovarico u hormonal: debe producirse la ovulacion y debe existir un
adecuado estado metabdlico y hormonal para que se lleve a cabo con éxito no solo la
ovulacion sino también desarrollo del embarazo.

o Factor tuboperitoneal: las trompas deben de capturar el 6vulo desde el ovario y
transportar con eficacia el semen desde el Utero hasta el 6vulo, y posteriormente

! Practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Definitions of Infertility and recurrent pregnancy loss. Fertil
Steril. 2008. 90:S60

2 Speroff L., Fritz M. Endocrinologia Ginecolégica Clinica y Esterilidad. Capitulo 27. Lippincott Williams and Wilkins. 7ma Edicion
2006.

%Zinaman M et al. Estimates of human fertility and pregnancy loss, Fertil Steril 1996. 65:503.

* Speroff L., Fritz M. Endocrinologia Ginecolégica Clinica y Esterilidad. Capitulo 27. Lippincott Williams and Wilkins. 7ma Edicién
2006.

® Speroff L., Fritz M. Endocrinologia Ginecolégica Clinica y Esterilidad. Capitulo 27. Lippincott Williams and Wilkins. 7ma Edicion
2006.

® Red Lara. Publicaciones, Consenso Latinoamericano en aspectos ético-legales relativos a las Técnicas de Reproduccién Humana
Asistida. Chile. 1995

" Revista Parlamentaria. Fertilizacién In Vitro. Volumen 21. Niimero 1. Pags 205-247. Costa Rica. Mayo 2015
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transportar el cigoto (union del 6vulo y espermatozoide) a lo largo de la trompa hasta el
dtero.

e Factor uterino: el Utero debe ser receptivo a la implantacion y desarrollo del embrion.

e Factor cervical: el cervix debe capacitar el semen para que pueda ingresar a la cavidad
uterina y posteriormente ascender a las trompas de Falopio.

e Factor masculino: el semen debe depositarse en el cuello uterino en el momento
préximo a la ovulacion, ascender hasta las trompas de Falopio y tener la capacidad de
fecundar el ovocito.

Los tratamientos de baja complejidad, son el primer eslabdn en el abordaje de la infertilidad y
comprenden: la hiperestimulacion ovarica controlada, seguimiento del crecimiento folicular,
relaciones sexuales programadas o inseminacion intrauterina de semen capacitado, que puede
ser de la pareja o de semen de donante. Cuando una pareja completa el estudio exhaustivo por
factores y agota sus posibilidades de embarazo con técnicas de baja complejidad reproductiva,
sin lograr el mismo, debe considerarse un tratamiento de mayor complejidad reproductiva como
lo es la FIV. Ademas, algunas pacientes por sus patologias de fondo requieren directamente de
técnicas de alta complejidad, lo cual no las exime de ser estudiados en su totalidad.
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3. Justificacion

El decreto 24029-S publicado en La Gaceta en marzo de 1995 autoriza en el articulo 1° la
realizacion de técnicas de reproduccion asistida entre cdényuges y establece reglas para su
realizacion. En el articulo 2° define las técnicas de reproduccién asistida como: "todas aquellas
técnicas artificiales en las que la unién del 6vulo y el espermatozoide se logra mediante una
forma de manipulacion directa de las células germinales a nivel de laboratorio”. El 15 de Marzo
del 2000 la Sala Constitucional de la Corte Suprema de Justicia emitié una sentencia mediante
la cual anul6 por inconstitucionalidad el decreto ejecutivo ya mencionado.

Por lo anterior, varias parejas demandan al Estado ante la Corte Interamericana de Derechos
Humanos. Costa Rica fue notificada en noviembre del 2012 de la sentencia de dicha corte, en
la cual se condena al pais por no haber regulado la técnica de fertilizacién in vitro (FIV). La
Corte en su sentencia le indica al Estado que debe adoptar, con la mayor celeridad posible, las
medidas apropiadas para que quede sin efecto la prohibicion de practicar la FIV y para que las
personas que deseen hacer uso de dicha técnica de reproduccion asistida puedan hacerlo sin
encontrar impedimentos al ejercicio de los derechos que fueron encontrados vulnerados en su
sentencia.

En respuesta a lo anterior el Presidente de la Republica publica el 11 de setiembre de 2015 en
La Gaceta el decreto denominado “Autorizacién para la realizaciéon de la técnica de
reproduccion asistida de fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria”. El Estado fue
nuevamente demandado ante la Corte Interamericana de Derechos Humanos por 6 parejas
mas en enero del 2016. Bajo ese escenario la Corte Interamericana de Derechos Humanos, en
resolucion del 26 de febrero de 2016, resolvié validar el citado decreto, con lo cual se obliga al
Estado costarricense a aplicar la técnica de fertilizacion in vitro en el pais, tanto en el sector
publico como en el privado.

En el articulo 14 de dicho decreto establece lo siguiente®:
“La Caja Costarricense de Seguro Social incluira, de forma paulatina y progresiva, en sus
programas de salud, la FIV como tratamiento para atender la infertilidad, en absoluto respeto a la
dignidad humana y de conformidad con los estandares internacionales que rijan la materia.

De conformidad con lo dispuesto en el parrafo 3° del articulo 177 de la Constitucion Politica, la
Caja Costarricense de Seguro Social informaré al Poder Ejecutivo en caso de no contar con los
recursos necesarios para hacer frente a esta obligacion. En caso de ser necesario, el Poder
Ejecutivo elaborard los proyectos de presupuesto respectivos y los remitira a la Asamblea
Legislativa, para el tramite correspondiente.”

Debido a que en la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS) no existe un documento que
unifique el abordaje, estudio y tratamiento de las parejas con infertilidad en la Red de Servicios
de Salud Institucional, resulta necesario establecer un protocolo de atencion clinica para el
diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS, que permita agotar las opciones de
tratamiento de baja complejidad previo a FIV.

8 poder Ejecutivo. Decreto Ejecutivo 39210-MP-S “Autorizacion para la realizacion de la técnica de reproduccién asistida de
fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria”. Gaceta No 178 del 11 setiembre de 2015. Costa Rica
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Es por lo anterior que se deben establecer los criterios que permitan estudiar y abordar
adecuada y oportunamente a la pareja y mujer sin pareja con infertilidad, disminuyendo el
diferimiento, la inadecuada referencia y los costos en la atencién.

Este documento surge ante la necesidad de crear una base sélida y unificada para ofrecer un
servicio uniforme y de calidad a nivel institucional en los hospitales nacionales generales
(Hospital México, Hospital San Juan de Dios y Hospital Dr. R.A Calderén Guardia) y
especializado Hospital de las Mujeres Dr. Adolfo Carit Eva (HOMACE) ofreciendo tratamientos
de baja complejidad de manera estandarizada, con el fin optimizar la atencién de las personas
usuarias para aumentar las posibilidades de logar un embarazo. Adicionalmente, las pacientes
que requieren técnicas de alta complejidad seran evaluadas en este nivel, de manera que las
parejas que realmente ameriten fertilizacion in vitro puedan ser referidas a la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

4. Referencias Normativas

Este documento de normalizacion técnica utilizd referentes internacionales y nacionales de
amplia trayectoria en relacion a la atencion en salud de la pareja y mujer sin pareja con
infertilidad, los cuales respaldan este Protocolo Clinico y se indican a continuacion. (Ver
Recuadro 1)

Recuadro 1. Regulacién nacional e internacional existente en relacion a la atencién de la pareja y mujer
sin pareja con infertilidad

e CCSS. Reglamento de consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social, 2012.

e Constitucion Politica de la Republica de Costa Rica. Asamblea Constituyente. 1948.

e Decreto Ejecutivo 39210-MP-S, “Autorizacidon para la realizacién de la técnica de reproduccion asistida de
fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria”. 2015.

e Tratados e instrumentos internacionales sobre derechos humanos y especificamente, sobre el derecho a la
salud.

e Organizacion Mundial de la Salud. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

e Hospital México. Norma y procedimientos de la consulta de infertilidad. Servicio de ginecologia. 2011

e Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento
con técnicas de baja complejidad. México. 2012.

¢ HOMACE. Guia para el manejo de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y la pareja con pérdida
gestacional recurrente. Unidad medicina reproductiva servicio de ginecologia. 2013

e Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en
reproduccion asistida. Ciudad de México, México, 2015.

e Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccion Asistida. Editorial
ATEPROCA. Caracas. 2015.

e Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Sexually transmited diseases treatment guidelines. Vol. 64.
No 3. Morbidity and mortalitiy weekly report. June 2015.

e CENDEISSS. Necesidades de formacién y capacitacion del recurso humano para la aplicacién de terapias de
reproduccion asistida en la Caja Costarricense de Seguro Social 2015.

e Sociedad Europea de Reproduccion Humana y Embriologia (ESHRE)

e Sociedad Americana de Medicina Reproductiva (ASRM)

FUENTE: Elaboracién Propia
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5. Alcance y campo de aplicacion

El presente protocolo de atencion clinica, estandariza la actuacion de los diferentes
profesionales (en Medicina, Enfermeria, Microbiologia, Trabajo Social, Psicologia, Nutricion,
etc.) involucrados en la atencién de las parejas 0 mujeres sin pareja diagnosticadas con
infertilidad, y permite estandarizar las intervenciones que realicen las Unidades de Medicina
Reproductiva de Baja complejidad dentro de la Red de Servicios de Salud de la CCSS. Lo que
a su vez permite organizar el trabajo de estos equipos y maximizar los beneficios que se
pretenden obtener para las personas usuarias durante la atencion, brindando las herramientas
necesarias para su adecuado diagnostico, estudio, referencia y tratamiento. Lo que sin duda
tendra un impacto positivo en los tres niveles de atencion, al orientar hacia un uso eficiente de
los recursos disponibles para abordar las parejas con esta patologia.

6. Metodologia de construcciéon del documento

Para la elaboracion del presente protocolo se utilizé el formato institucional establecido en el

documento “Manual Metodolégico para la construccion de un protocolo de Atencién Clinica™.

Para la construccion de este documento de normalizacion se utilizaron normativas vy
documentos de referencia internacional y nacional. Se revisaron documentos tanto en espafiol,
como en inglés, estos ultimos fueron traducidos por los miembros del equipo elaborador de
este protocolo. Se contd con el aporte de los miembros del grupo desarrollador del documento
de normalizacién técnica, los cuales son expertos en temas técnicos de reproduccién humana
asistida. Dicho equipo formul6 un plan de trabajo para la construccion de este Protocolo, el cual
consta de las actividades criticas a desarrollar y la distribucién de tareas. Dicho plan de trabajo,
fue modificado en el transcurso de la construccion del documento.

Se realiz6 una validacion utilizando la metodologia RND/UCLA (Método Delphi modificado)™®
con personal de salud clave en el proceso de atencién de la pareja y mujer sin pareja con
infertilidad en la Red de Servicios de Salud Institucional, de diversas disciplinas (Enfermeria,
Medicina, Psicologia, Microbiologia, Farmacia, Bioética, Trabajo Social, entre otras), niveles de
atencion (Primero, Segundo y Tercero) y campos de accion (jefaturas, coordinaciones
nacionales, etc.). Lo anterior, con el fin de obtener un consenso de opiniones de los expertos
en relacién al contenido del documento. Se incluyeron 43 profesionales claves que laboran en
la Institucion.

Se utiliz6 una encuesta enviada via correo electrénico (Ver Anexo No 1) y se envid el
documento final en formato PDF, donde el experto califica cada item con una escala de uno a
nueve dependiendo qué tan apropiado considera el contenido del documento. Una puntuacion
de 1 significa que el contenido es extremadamente inapropiado y un 9 significa que es
extremadamente apropiado, utilizando la siguiente escala de puntuacion: (ver Figura 1)

® CCSS. Manual Metodoldgico para la construccién de un Protocolo de Atencién Clinica en la DDSS. Versién 01. San José. 2013
® cCSS. Manual Metodoldgico para la construccion de un Protocolo de Atencién Clinica en la DDSS. Versién 01. DDSS. Costa
Rica. 2012.
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Figura 1. Escala Puntuacion Consenso para Metodologia RND/UCLA Delphi modificado

FUENTE: CCSS. Manual Metodolégico para la construccién de un Protocolo de Atencién Clinica en la DDSS.
Version 01. San José. 2013

Se consider6 como apropiado si el 100% de los colaboradores(as) situ6é su calificacién en el
rango de 7 a 9 de la escala, lo que se llam6 consenso absoluto. Por el contario, si la
recomendacioén recibié una calificacion por alguno de los colaboradores(as) entre el rango de 4
a 6 fue considerada cémo dudosa. Entre 1 y 3 como inapropiada y se denomin6 consenso por
mayoria. En los casos en que fue mas de un colaborador(a) que evaluaron entre el rango de 1
a 6 la recomendacion, se consider6 como mas de una persona discrepando.

Posterior al proceso de validacion del documento y una vez realizada la tabulaciéon de la
informacion recibida en la encuesta, se observa que la puntuacion general se sitta en el rango
de Apropiado (entre 8 a 9 puntos).

Con el resultado del proceso de validacion de expertos se incorporaron las modificaciones y
recomendaciones recopiladas en dicho proceso de validacion, emitiéndose una segunda
version del Protocolo de Atenciéon Clinica con el fin de ser enviada a las jefaturas
correspondientes para su aprobacion final.

Por otro lado, se contempla la actualizacion de este Protocolo de Atencién de Clinica en un
plazo de 2 afios.

7. Objetivos del Documento

7.1. Objetivo General

Estandarizar la deteccion, captacion, valoracion, diagnostico y tratamiento de la pareja o mujer
sin pareja con infertilidad, estableciendo los parametros que regulan las intervenciones y la
atencion de la Red de Servicios de Salud y la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad.
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7.2. Objetivos Especificos

o Establecer los criterios de referencia, ingreso, contrarreferencia y alta de las Unidades
de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, ademas de los criterios de referencia a
la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

o Definir la organizacion de la atencién que desarrollaran las Unidades de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad de CCSS.

e Explicar el abordaje diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad mediante
el estudio por factores etioldgicos de la infertilidad.

o Definir los tratamientos utilizados por las Unidades de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad.

e Estandarizar los procedimientos basicos necesarios en el laboratorio de andrologia para
el diagndstico y tratamiento del factor masculino.

8. Poblacion Diana

Parejas o mujeres sin pareja aseguradas, que cumplan con la definicion de infertilidad, que
soliciten tratamiento en cualquier centro de salud de la Red de Servicios de Salud
Institucionales.

A pesar de no contar con el nimero total de pacientes que seran beneficiadas con este
protocolo, la proyeccion de mujeres en edad fértil de 25 a 39 afios segun el INEC es de 785
346, para el afio 2015 y segun estimaciones realizadas por la Direccién Actuarial y Econémica
del Area de Estadistica de la CCSS, utilizando 13.5% como tasa promedio mundial de
infertilidad segun la OMS, para el afio 2015 se proyecta que habran 106.022 mujeres con
problemas de fertilidad en el pais™.

9. Objetivos por nivel de atencién

A continuacién se detallan los objetivos del abordaje de la pareja y mujer sin pareja con
infertilidad en los distintos niveles de atencién en la Red de Servicios de Salud Institucional.

9.1. Objetivos para el primer y segundo nivel de atencion

Este protocolo pone a disposicion del personal del primer y segundo nivel de atencion, las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las
acciones nacionales sobre:

e Captar las parejas o mujeres sin pareja con infertilidad.
e |dentificar y realizar labores preventivas en los factores que puedan influir en la
infertilidad.

"' CENDEISSS. Necesidades de formacion y capacitacién del recurso humano para la aplicacion de terapias de reproduccion
asistida en la Caja Costarricense de Seguro Social 2016-2025. 2015
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e Iniciar el manejo médico de patologias que puedan estar asociadas a infertilidad, de
acuerdo a la capacidad resolutiva cada centro.
o Realizar referencia al tercer nivel de atencién segun la Red de Servicios de Salud.

9.2. Objetivos para el tercer nivel de atencién

Este documento provee a los profesionales que laboran en el tercer nivel de atencion las
herramientas para cumplir los siguientes objetivos:

e Estudiar detalladamente por factores la pareja y mujer sin pareja con infertilidad.

e Clasificar las parejas o mujeres sin pareja segun nivel de complejidad para establecer
su tratamiento.

e Realizar todos los tratamientos de baja complejidad reproductiva, desde coito
programado con seguimiento folicular hasta inseminaciones intrauterinas.

e Realizar contrarreferencia al segundo o primer nivel de atencion segun sea el caso.

o Referir las parejas al Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad de Alta
Complejidad de la CCSS, si cumple criterios para tratamiento de alta complejidad
reproductiva.

10. Personal de salud que interviene

La pareja o mujer sin pareja con infertilidad puede captarse y abordarse desde el Primer hasta
el Tercer Nivel de Atencidn; sin embargo debe cumplir con una serie de requisitos para ingresar
a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, cuyo abordaje se realizara en su
totalidad en el Tercer Nivel de Atencion por médicos ginec6logos con entrenamiento en
infertilidad o subespecialistas en Medicina Reproductiva Humana, con el apoyo de otros
profesionales de salud.

10.1. Primer nivel de atencién

En el caso del Primer Nivel de Atencidn, este documento de normalizacion técnica esta dirigido
al siguiente perfil de funcionarios:

Médicos Generales

[ ]

e Personal de Enfermeria

e Profesionales en Psicologia

e Profesionales en Trabajo Social
10.2. Segundo nivel de atencion

En el caso del Segundo Nivel de Atencion, este documento de normalizacién técnica esta
dirigido a los siguientes perfiles de funcionarios:

e Médicos especialistas en Ginecologia y Obstetricia
e Médicos especialistas en Medicina Materno Fetal
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e Personal de Enfermeria

e Profesionales en Nutricion

e Profesionales en Psicologia

e Profesionales en Trabajo Social
10.3. Tercer nivel de atencién

En el caso del Tercer Nivel de Atencion, este documento de normalizacion técnica esta dirigido
a los siguientes perfiles de funcionarios:

e Médicos especialistas en Ginecologia y Obstetricia con formacién o entrenamiento en
infertilidad o formacién en Medicina Reproductiva

Médicos especialistas en Urologia

Médicos especialistas en Andrologia

Médicos especialistas en Medicina interna

Médicos especialistas en Radiologia

Médicos especialistas en Medicina Materno Fetal

Médicos especialistas en Anestesiologia

Profesionales en Trabajo social

Profesionales en enfermeria

Profesionales en Nutricién

Profesionales en Psicologia

Profesionales en Farmacia

Profesionales en Microbiologia con formacion en técnicas de reproduccion asistida
Personal de Laboratorio Clinico

11. Intervenciones
11.1. Primer y Segundo Nivel de Atencién

El objetivo del abordaje en el Primer y Segundo Nivel de Atencién sera identificar las posibles
causas de la infertilidad, orientar a la pareja o mujer sin pareja sobre su problema y planificar
una serie de actuaciones encaminadas a resolverlas, lo cual pretende evitar un retraso en la
atencion a estas personas usuarias 0 su referencia tardia al Tercer Nivel, lo que puede
disminuir las posibilidades de lograr un embarazo.

11.1.1 Funciones

A continuacion se describen las funciones establecidas para el personal de salud del Primer y
Segundo Nivel de Atencién en el abordaje de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad dentro
de la Red de Servicios de Salud de la CCSS™:

2 Modificado de Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad. México. 2012
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Mujeres:

Orientar a las mujeres con IMC menor a 18,5 kg/m?, que el aumento en el peso corporal
podria incrementar las posibilidades de lograr una concepcién.

Advertir a las mujeres que tienen un IMC mayor a 30 kg/m? que la pérdida de peso
alrededor de un 10% puede aumentar los ciclos ovulatorios y con ello las posibilidades
de embarazo.

Advertir a las mujeres que el uso de duchas vaginales disminuye las posibilidades de
embarazo.

Tratar a las mujeres con infecciones urinarias y vaginales.

En caso de mujeres sin pareja, seran referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de
Baja Complejidad aquellas que sean diagnosticadas con algun factor que afecte la
fertilidad y que de presentar alguna de las situaciones citadas en los puntos anteriores
se haya resuelto. Estas pacientes podran requerir inseminaciones con donante.

Hombre:

Informar a los hombres que tienen un IMC mayor a 30 kg/m?, que tienen probabilidad de
tener una fertilidad reducida.

Informar a los hombres que existe una asociacion entre la elevacion de la temperatura
escrotal y la reduccioén de la calidad del semen.

Parejas:

Informar a las personas usuarias que la frecuencia de las relaciones sexuales cada 2 a
3 dias incrementa las posibilidades de embarazo.

Informar a las personas usuarias que deben evitar el uso de lubricantes, ya que
disminuye la posibilidad de embarazo.

Informar a las personas usuarias sobre el consumo de alcohol, ya que lo recomendable
para este proceso es no beber mas de 1-2 unidades de alcohol por semana.

Gestionar abordaje nutricional a las personas usuarias con un IMC menor a 18.5 kg/m?
y mayor a 30 kg/m?.

o En el caso de pacientes con sobrepeso, la pérdida de al menos un 10% de peso
mejorard su prondstico reproductivo, y hasta tener un IMC menor de 30 kg/m?
podré ser referida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja complejidad.

Abordar y estabilizar a los hombres y las mujeres con sindrome metabdlico, previo a su
referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad que corresponda.
Recomendar a todas las parejas fumadoras suspender el fumado ya que esto disminuye
la tasa de éxito de embarazo. Referir a clinica de cesacion de fumado, cuando esté
indicado.

Referir a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad que corresponda,
las parejas que cumplan con la definicion de infertilidad (segun criterios de referencia) y
que de presentar alguna de las situaciones citadas en los puntos anteriores se haya
resuelto.
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11.1.2 Informacidn requerida en la Referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva
de Baja Complejidad

Cuando se realice la referencia de pacientes a las Unidades de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad esta debe realizarse en el formulario “Referencia a Especialista” (Codigo N° 4-70-
04-0140) de la CCSS. Este formulario debe contener los siguientes datos:

¢ Nombre completo de ambos miembros de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad.

e NuUumeros de asegurado de ambos miembros de la pareja 0 mujer sin pareja con
infertilidad.

¢ Nombre completo del profesional de salud que refiere.

e Cddigo del profesional de salud que refiere.

o Debe estar dirigida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad de cada
hospital nacional general u hospital especializado HOMACE, segun area de atraccion.

e Debe contener datos clinicos y de historia que confirmen la definicién de infertilidad de
la pareja 0 mujer sin pareja, segun lo indicado en el presente protocolo.

o Debe adjuntar el reporte de la ultima citologia cervical vigente segln normativa
institucional (2 afios). En caso de patologia cervical debe tener visto bueno o alta por
parte de la consulta de colposcopia para su ingreso a la Unidad de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad correspondiente.

El profesional que refiere a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad debe
contemplar los criterios de referencia, ingreso, contrarreferencia y alta, antes de realizar la
referencia.

La aplicacién de los criterios de exclusion le corresponde al personal médico de la Unidad de
Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, sin embargo es pertinente que los profesionales
del Primer y Segundo Nivel estén al tanto de estos criterios.

Es importante mencionar que existe la posibilidad de referencia por parte de médicos
especialistas en Ginecologia y Obstetricia inscritos en el sistema de Medicina Mixta hacia un
médico especialista en Ginecologia y Obstetricia de la red de servicios de salud de la CCSS al
nivel de atencién de menor complejidad a donde le corresponda al usuario para que este
determine, segun lo indicado en el presente protocolo, la necesidad de referencia a las
Unidades de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad.*®

11.1.3 Criterios de referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad
A continuacion se detallan los criterios establecidos para realizar referencias la Unidad de
Medicina Reproductiva de Baja Complejidad:

e Ambos miembros de la pareja o bien la mujer sin pareja, deben contar con documentos
de seguro vigentes.

13 CCSS. Criterio técnico sobre referencia a Unidades de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad de la red de servicios de
salud de la CCSS en relacién a Medicina Mixta y Medicina Privada. Namero de consecutivo ARSDT-E-SEDE-0971-16. Area de
Regulacion y Sistematizacion de Diagndstico y Tratamiento, Programa de Sistemas Alternativos. 25 de octubre de 2016.
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e Cumplir con la definicion de Infertilidad: “falla para concebir luego de 12 meses de
relaciones sexuales frecuentes sin utilizar métodos anticonceptivos en pacientes
femeninas menores de 35 afios 0 luego de 6 meses en mujeres de 35 afios o
mayores”*.

e En caso de pacientes con patologia conocida que implique infertilidad deben ser
referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad sin necesidad de
esperar 6 meses 0 un afio. Estas patologias se limitan a: endometriosis comprobada por
laparoscopia, sindrome de ovario poliquistico diagnosticado con criterios de Rotterdam,
factor masculino y obstruccion tubaria no voluntaria.

11.2. Tercer Nivel de Atencién

Existen pacientes que se encuentran recibiendo atencién en tercer nivel de atencion, distinto a
la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, por lo que los funcionarios de
cualquier especialidad deben considerar lo siguiente:

11.2.1. Funciones

A continuacién se describen las funciones establecidas para el personal de salud del Tercer
Nivel de Atencidn en el abordaje de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad dentro de la Red
de Servicios de Salud de la CCSS™:

Mujeres:

e Orientar a las mujeres con IMC menor a 18,5 kg/m?, que el aumento en el peso corporal
podria incrementar las posibilidades de lograr una concepcién.

e Advertir a las mujeres que tienen un IMC mayor a 30 kg/m? que la pérdida de peso
alrededor de un 10% puede aumentar los ciclos ovulatorios y con ello las posibilidades
de embarazo.

e Advertir a las mujeres que el uso de duchas vaginales disminuye las posibilidades de
embarazo.

e Tratar a las mujeres con infecciones urinarias y vaginales.

o En caso de mujeres sin pareja, seran referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de
Baja Complejidad aquellas que sean diagnosticadas con algun factor que afecte la
fertilidad y que de presentar alguna de las situaciones citadas en los puntos anteriores
se haya resuelto. Estas pacientes podran requerir inseminaciones con donante.

Hombre:
e Informar a los hombres que tienen un IMC mayor a 30 kg/m?, que tienen probabilidad de
tener una fertilidad reducida.
e Informar a los hombres que existe una asociacion entre la elevacion de la temperatura
escrotal y la reduccién de la calidad del semen.

Parejas:

1 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Definitions of infertility and recurrent pregnancy loss: a
committee opinion. Fertil Steril 2013; 99:1.

'* Modificado de Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad. México. 2012
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e Informar a las personas usuarias que la frecuencia de las relaciones sexuales cada 2 a
3 dias incrementa las posibilidades de embarazo.

o Informar a las personas usuarias que deben evitar el uso de lubricantes, ya que
disminuye la posibilidad de embarazo.

e Informar a las personas usuarias sobre el consumo de alcohol, ya que lo recomendable
para este proceso es no beber mas de 1-2 unidades de alcohol por semana.

e Gestionar abordaje nutricional a las personas usuarias con un IMC menor a 18.5 kg/m?
y mayor a 30 kg/m?.

o En el caso de pacientes con sobrepeso, la pérdida de al menos un 10% de peso
mejorard su prondstico reproductivo, y hasta tener un IMC menor de 30 kg/m?
podra ser referida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja complejidad.

e Abordar y estabilizar a los hombres y las mujeres con sindrome metabdlico, previo a su
referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad que corresponda.

¢ Recomendar a todas las parejas fumadoras suspender el fumado ya que esto disminuye
la tasa de éxito de embarazo. Referir a clinica de cesacién de fumado, cuando esté
indicado.

o Referir a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad que corresponda,
las parejas que cumplan con la definicion de infertilidad (segun criterios de referencia) y
que de presentar alguna de las situaciones citadas en los puntos anteriores se haya
resuelto.

11.2.2. Informacion requerida en la Referencia a la Unidad de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad

Cuando se realice la referencia de pacientes a las Unidades de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad esta debe realizarse en el formulario “Referencia a Especialista™ (Codigo N° 4-70-
04-0140) de la CCSS o en Referencia de Medicina Mixta. Los cuales deben contener los
siguientes datos:

¢ Nombre completo de ambos miembros de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad.

e Numeros de asegurado de ambos miembros de la pareja o mujer sin pareja con
infertilidad.

¢ Nombre completo del profesional de salud que refiere.

e Cadigo del profesional de salud que refiere.

o Debe estar dirigida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad de cada
hospital nacional general u hospital especializado HOMACE, segun area de atraccion.

e Debe contener datos clinicos y de historia que confirmen definicion de infertilidad de la
pareja o mujer sin pareja con infertilidad, segun lo indicado en el presente protocolo.

e Debe adjuntar el reporte de la ultima citologia cervical vigente segin normativa
institucional (2 afios). En caso de patologia cervical debe tener visto bueno o alta por
parte de la consulta de colposcopia para su ingreso a la Unidad de Medicina
Reproductiva correspondiente.

El profesional que refiere a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad debe
contemplar los criterios de ingreso y exclusién, antes de realizar la referencia.
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La aplicacion de los criterios de exclusion le corresponde a los funcionarios de la Unidad de
Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, sin embargo es pertinente que los profesionales
del tercer nivel estén al tanto de estos criterios.

11.2.3. Criterios de referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad
A continuacién se detallan los criterios establecidos para realizar referencias la Unidad de
Medicina Reproductiva de Baja Complejidad:

o Ambos miembros de la pareja o bien la mujer sin pareja, deben contar con documentos
de seguro vigentes.

e Cumplir con la definicion de Infertilidad: “falla para concebir luego de 12 meses de
relaciones sexuales frecuentes sin utilizar métodos anticonceptivos en pacientes
femeninas menores de 35 afios o luego de 6 meses de relaciones sexuales frecuentes
sin uso de métodos anticonceptivos en mujeres de 35 afios 0 mayores™®.

e En caso de pacientes con patologia conocida que implique infertilidad deben ser
referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad sin necesidad de
esperar 6 meses 0 un afio. Estas patologias se limitan a: endometriosis comprobada por
laparoscopia, sindrome de ovario poliquistico diagnosticado con criterios de Rotterdam,
factor masculino y obstruccién tubaria no voluntaria.

11.3. Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad
11.3.1. Criterios de Ingreso

A continuacién se detallan los criterios establecidos para ingresar a la Unidad de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad, los cuales seran valorados por los profesionales de dicha
Unidad:

e Diagnostico:

o La pareja debe cumplir con la definicion de Infertilidad: falla para concebir luego
de 12 meses de relaciones sexuales frecuentes (cada dos o tres dias) sin utilizar
métodos anticonceptivos en pacientes femeninas menores de 35 afios o luego
de 6 meses de relaciones sexuales frecuentes sin uso de métodos
anticonceptivos en mujeres de 35 afios o mayores*’.

o En caso de pacientes con patologia conocida que implique infertilidad deben ser
referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad sin
necesidad de esperar 6 meses 0 un afo. Estas patologias se limitan a:
endometriosis comprobada por laparoscopia, sindrome de ovario poliquistico
diagnosticado con criterios de Rotterdam, factor masculino y obstruccion tubaria
no voluntaria.

e Edad:
o Ambos miembros de la pareja deben ser mayores de edad.

% practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Definitions of infertility and recurrent pregnancy loss: a
committee opinion. Fertil Steril 2013; 99:1.

7 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Definitions of infertility and recurrent pregnancy loss. Fertil
Steril 2008; 90:S60.


http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1
http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1
http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1
http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1

GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 25 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

o Las mujeres deben ser menores de 50 afos. Mujeres mayores de 38 afios
deben ser referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad*®
para Fertilizaciéon In Vitro con 6vulos propios segun su reserva ovarica y criterio
de especialista en Medicina Reproductiva. En el caso de mujeres de 42 afios y
menores de 50 afios seran referidas a la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad para ovodonacién. (Ver apartado Reserva Ovarica del Factor
Endocrino-Ovérico)

e La pareja (en caso que aplique) debe estar casada o en unién de hecho y debe tener
minimo un afio de convivencia pacifica, notoria y evidente, esto con el fin de ajustarse a
lo establecido en el articulo 12 del Reglamento del Seguro de Salud'®. En caso de ser
necesario seran valoradas por parte de Trabajo Social como parte de la atencion en el
tercer nivel.

¢ Antecedentes quirargicos de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad:

o La usuaria no debe tener antecedente de obstruccién tubaria bilateral quirdargica
como método de planificacion, ya que no cumple con la definicion de infertilidad.

o El usuario no debe tener antecedente de vasectomia como método de
planificacion familiar, ya que no cumple con la definicién de infertilidad.

o La usuaria no debe de tener tres o0 mas cesarias anteriores, por el riesgo de
mayor morbi-mortalidad materno y perinatal.

¢ Antecedentes Personales no Patoldgicos de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad:

o Las parejas o mujer sin pareja con infertilidad con antecedentes de uso de
sustancia psicoactivas (marihuana, cocaina, tabaco, alcohol u otros), debera
contar con una valoracion psicologia y trabajo social para su ingreso en la
Unidad.

o Las parejas o mujer sin pareja con infertilidad con problemética psicosocial
debera contar con una valoracion con psicologia y/o trabajo social para su
ingreso en la Unidad. (segun los criterios de referencia para dichos servicios)

¢ Antecedentes Personales Patol6gicos de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad:

o La usuaria debe tener un IMC mayor o igual a 18.5 kg/m®y menor de 30 kg/m?.

o Las mujeres no deben ser portadoras de enfermedad sistémica que ponga en
riesgo la vida materna por exposicién a embarazo, por ejemplo:

= Lupus eritematoso sisttmico y enfermedades autoinmunes

descompensadas

= Cardiopatias con repercusion hemodinamica

= Enfermedad neoplasica maligna

= Hepatopatias severas

* Nefropatias severas

= Enfermedad vascular tromboembdlica

= Neumopatias severas

= Diabetes Mellitus descompensada

= Enfermedad siquiatrica descompensada
Se consideran excepciones, cuando el especialista en la patologia especifica y
Medicina Materno Fetal haya dado visto bueno para el embarazo.

'8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

Caja Costarricense de Seguro Social. Reglamento de Seguro de Salud. 1997
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11.3.2. Criterios de Contrareferencia

Las parejas que presenten las siguientes condiciones o patologias no podran ser tratadas en la
Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, por lo que deben ser contrareferidas al
profesional de salud que los remitié.

Las personas usuarias que resuelvan estas condiciones (cuando aplique) podran reintegrarse
nuevamente al protocolo, posterior al visto bueno del profesional tratante.

e Abuso de sustancias psicoactivas valorada por trabajo social y psicologia.
e Pareja que no se apega a indicacion médica durante el seguimiento médico por mas de
tres meses 0 un maximo de 6 meses (bajar de peso, tomar el tratamiento, etc.)

11.3.3. Criterios de Alta de la Unidad De Medicina Reproductiva De Baja
Complejidad

Las parejas que presenten las siguientes condiciones o patologias no podran ser tratadas en la
Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad, por lo que seran dadas de alta.

¢ Contraindicacion para someterse al proceso por parte de psicologia, psiquiatria, trabajo
social, medicina interna u otra especialidad médica.

o Enfermedades infectocontagiosas que pongan en riesgo la vida de la madre o
repercusiones fetales importantes (segun criterio de especialista en infectologia,
gastroenterologia o Medicina Materno Fetal, segln corresponda).

o Enfermedad sistémica importante que Medicina Materno Fetal u otro especialista
considere que se ponga en peligro la vida materna por exposicién a un embarazo.

e La pareja que logre un embarazo serd enviada a control prenatal a consulta de alto
riesgo obstétrico a partir de la semana 12 de gestacién, segin area de atraccion.

e Pareja que por motivos personales o por separaciéon no puedan continuar tratamiento.

11.3.4. Criterios de referencia Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
complejidad

Las parejas que presenten las siguientes condiciones o patologias deben ser remitidas a la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

e Pareja que cumplio tratamiento de baja complejidad (cuatro inseminaciones
intrauterinas) y no logré embarazo. Se debe referir a alta complejidad si cumple con los
criterios correspondientes.

e Pareja o mujer sin pareja con infertilidad que segun criterios del Unidad de Medicina
Reproductiva de Baja Complejidad requieren de tratamiento de alta complejidad
reproductiva, segun “Protocolo de Atencion Clinica para el diagnéstico de la Pareja o
mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de alta complejidad en la Red
de Servicios de Salud de la CCSS”.

e Pareja o mujer sin pareja con infertilidad que ya finalizaron protocolo de estudio y son
candidatas a inseminacion intrauterina con semen de donante.
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11.3.5. Organizacion de la Atencion

Este apartado orienta el proceso de atencién que desarrollardn las Unidades de Medicina
Reproductiva de Baja complejidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS.

La consulta externa ofrece atencion especializada para la pareja y mujer sin pareja con
infertilidad, la cual se organiza en tres tipos de consulta: (Ver Figura 2)

e Consulta de primera vez en la vida®®: En esta consulta se valoran todas las parejas que
llegan por primera vez a la Unidad de Medicina Reproductiva. En caso de cumplir
requisitos se continuara el proceso de atencién definido en el presente protocolo, en
caso contrario se debe dar de alta y se realiza contrarreferencia al nivel de atencién
correspondiente. Dicha consulta tendra una hora de duracién ya que se valoran ambos
miembros de la pareja con su expediente respectivo.

¢ Consulta subsecuente: en esta consulta se valoran todas las parejas que completaron
los estudios e intervenciones requeridas y se debe decidir el tratamiento adecuado y
especifico. También se valoran parejas o mujeres sin pareja con infertilidad que adn
tienen pendiente resolver situaciones médicas o quirdrgicas. Dicha consulta tendra
quince minutos de duracién por usuario (treinta minutos en caso de acudir en pareja).

e Consulta de procedimientos: En esta consulta se ejecutan todos los procedimientos
necesarios para el estudio y manejo de las parejas que ya estan recibiendo atencion en
la Unidad.

20 Catalogo de definiciones de actividades de atencién en los servicios de salud de la CCSS. Area de Estadistica.
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Figura 2. Organizacion de la atencion de la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja
Complejidad

Modelo de atencidn de las Unidades de Baja Complejidad.
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FUENTE: Modificado de modelo de atencion de la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad, elaborado

por DAI-CCSS, 2016.

A continuacién se detallan las actividades minimas que se deben de llevar a cabo en cada una

Yoo &

[ Consulta Subsecuente ]

Referencia UMRAC
o Alta del programa <

de las consultas mencionadas anteriormente.

Infertilidad-
Procedimientos

11.3.5.1. Consulta de primera vez

Se atienden todas las parejas o mujeres sin pareja con infertilidad que llegan por primera vez a
la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad referidas de otros centros de la Red
de Servicios de Salud y medicina mixta segun la normativa institucional vigente. El objetivo de
esta consulta es estudiar exhaustivamente a ambos miembros de la pareja y enviar todos los
examenes de laboratorio y gabinete necesarios para establecer las posibles causas de

infertilidad.

e Situaciones a considerar:
o En el caso de parejas con infertilidad, si ambos miembros de la pareja no asisten
a la primera consulta, esta se debe reprogramar a cupo (No se dara consulta

Valoracién por
Andrologia

hasta que ambos miembros se hagan presentes).
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o Las parejas con dos ausencias injustificadas a la consulta serdn dadas de Alta.
Requerirdn de una nueva referencia para ser valoradas en la Unidad de
Medicina Reproductiva de Baja Complejidad.

o La usuaria que tiene un IMC mayor a 30 kg/m? o menor o igual a 18.5 kg/m?,
debe contrarreferirse a Primer o Segundo Nivel de Atencién para su respectivo
abordaje nutricional.

o Los usuarios portadores de enfermedades genéticas que impliquen riesgo para
la descendencia deben recibir consejo genético por parte del especialista corres
pendiente.

e Actividades a realizar:

o Se corrobora el interés de ambos miembros en formar parte de este proceso de
atencion, el cual tiene como fin lograr un embarazo.

o Se valora la informacion anotada en la referencia, incluyendo el reporte de
citologia cérvico- vaginal.

o Se realiza historia clinica y examen fisico detallados, a ambos miembros de la
pareja.

o Se brinda informacion a la pareja con respecto a las intervenciones que seran
necesarias, las alternativas de tratamiento, los beneficios esperados y los
riesgos de los procedimientos propuestos.

e Se debe solicitar como minimo las siguientes pruebas de laboratorio:

o Exadmenes para ambos miembros (No se aceptan examenes de laboratorios y
espermograma de laboratorios privados):

= Hemograma, grupo sanguineo, factor RH, examen general de orina,
pruebas de funcion renal y hepéticas, perfil de lipidos, glucosa en ayunas
(estos podran ser aceptados del primer o segundo nivel de atencion si
tienen menos de seis meses).

= VDRL, VIH, Test de hepatitis By C.

o Exémenes para la mujer: hormona foliculo estimulante (FSH), hormona
luteinizante (LH) y Estradiol (E2) en dia 2 a 3 del ciclo menstrual, progesterona
en dia 21 del ciclo menstrual, 170HP4, prolactina, perfil tiroideo, perfil
androgénico (testosterona, androstenediona, SDHEA) e insulina.

o Examenes para el hombre: Espermograma (con 3-5 dias abstinencia sexual) y
Espermocultivo en caso de piospermia.

e Se debe indicar ultrasonido endovaginal (citar en consulta de procedimientos, en los
primeros tres dias del ciclo menstrual).

e Si se solicita histerosalpingografia (HSG), esta se hace en el centro hospitalario del dia
8 a 10 del ciclo. Excepto las pacientes que tienen indicacion de laparoscopia. Se acepta
la HSG con menos de dos afios de vigencia institucional o privada. En el caso de la
laparoscopia debe adjuntarse nota quirldrgica detallada del procedimiento tanto
institucional como privada.

e En caso de hidrosalpinx diagnosticada por laparoscopia debe corregirse mediante
obstruccién tubaria proximal o salpingectomia segun corresponda para eliminar efecto
de barrido y/o embriotoxicidad debido al hidrosalpinx.

e Sila paciente requiere 0 se sospecha que eventualmente requerira cirugia ambulatoria
o cirugia mayor debe solicitarse:

o Una donacién de sangre voluntaria si es para cirugia ambulatoria.

o Dos donaciones de sangre voluntaria si es para cirugia mayor.
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e Se debe realizar referencia al servicio de psicologia para la valoracién correspondiente
de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad.

e Se debe referir al servicio de trabajo social para atencion individual o de pareja para la
valoracién correspondiente segun los criterios de referencia establecidos por el servicio
de Trabajo Social.

e Los pacientes deben asistir a la charla de educacion sobre infertilidad, la cual sera
brindada por un equipo interdisciplinario, la cual incluira al menos un médico
especialista en infertilidad, un profesional en psicologia y un profesional en trabajo
social.

e Se debe indicar suplementacion con acido félico VO dosis de 1mg diario a ambos
miembros de la pareja.

e Se debe programar cita en la consulta de subsecuentes para valorar el resultado de lo
solicitado y establecer tratamiento si corresponde.

11.3.5.2. Consulta Subsecuente

En esta consulta se valoran todas las pruebas de laboratorio, gabinete, valoraciones por otras
especialidades y resultados de procedimientos quirargicos realizados a los pacientes, con toda
esta informacion se decide si se puede ofrecer tratamiento a la pareja. En ocasiones, el
tratamiento requerido es de alta complejidad por lo que debe ser referido a la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

A continuacion se detallan las acciones que se realizan en ésta consulta:

e Revisar todos los estudios necesarios para definir el diagnéstico probable de infertilidad
y posible tratamiento, si aplica.

e Programar los procedimientos quirdrgicos pertinentes e indicar los requisitos
preoperatorios.

e Dar seguimiento a las pacientes, posterior a la cirugia.

Se programard una reunién mensual interdisciplinaria para el analisis de los casos particulares
gue surjan en la consulta subsecuente, asi como establecer las estrategias para optimizar el
funcionamiento de la Unidad.

11.3.5.3. Consulta de procedimientos

Las pacientes que completaron protocolo de estudios y ameritan tratamiento de baja
complejidad seran citadas en esta consulta para iniciar los procesos correspondientes.

En esta consulta se realizan todos los procedimientos de diagnéstico y tratamiento propios del
manejo de la infertilidad, entre ellos: ultrasonidos, inseminaciones y/o sonohisterografias.

Las principales actividades de esta consulta son:
e Valorar pacientes en el segundo o tercer dia de la menstruacion para inicio del

procedimiento de induccién de ovulacion o bien para ultrasonidos basales.
e Realizar seguimientos foliculares.
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e Valorar pacientes en el dia ocho a diez del ciclo menstrual para la realizacién de la
sonohisterografia.

o Valorar a las pacientes embarazadas durante las primeras 12 semanas de gestacion
con ultrasonido obstétrico.

e Registrar el proceso de consentimiento informado.

11.3.5.3.1. Proceso de Consentimiento Informado

La importancia del consentimiento informado es principalmente, por bioética, no por
bioderecho?, el consentimiento informado es un proceso de comunicacién que permite a la
persona usuaria tomar decisiones libres y voluntarias con respecto a la realizacion de un
procedimiento clinico recomendado por el profesional de salud; por obligatoriedad se debe
aplicar en forma oral o por medios alternativos de comunicacion cuando corresponda, de
manera adecuada a la capacidad de comprension de la persona usuaria®.

En el caso de las técnicas de reproduccion asistida de baja complejidad se debera obtener el
consentimiento informado por escrito para cada pareja 0 mujer sin pareja, el cual debera ser
solicitado por parte del médico especialista que brinde la atencion, este profesional debe
brindar informacién, utilizar un lenguaje claro, asequible y adaptado a las condiciones de la
persona usuaria, dar oportunidad de plantear preguntas y responder en forma clara, evitar
cualquier tipo de coaccidon que afecte la libre manifestacion de la voluntad y otorgar a la
persona usuaria el tiempo para reflexionar y tomar la decision?.

Durante el proceso de consentimiento informado es preciso brindar informacion oral y escrita
de al menos los siguientes aspectos®.

¢ |dentificacidn, objetivo y descripcion del procedimiento clinico a consentir.

¢ Beneficios esperados para la persona usuaria.

¢ Alternativas disponibles para el procedimiento clinico recomendado.

e Consecuencias previsibles de la realizacién o de la no realizacion del procedimiento
clinico recomendado.

e Descripcion de los riesgos frecuentes y de los riesgos poco frecuentes cuando sean de
especial gravedad del procedimiento clinico.

e Descripcion de los riesgos personalizados.

e Otros, a consideracion del profesional de la salud.

2! Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos. 2009

2 Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social. CENDEISSS. 2012

% Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social. CENDEISSS. 2012

# Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social. CENDEISSS. 2012
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El formulario donde se registre el proceso de consentimiento informado debe responder a la
normativa institucional vigente, por lo cual debe contar como minimo con?:

e Nombre del centro de salud y del servicio que realiza el procedimiento.
¢ Datos de identificacion de la persona usuaria.
¢ Nombre completo y profesién del profesional de la salud que informa.
e Nombre del procedimiento recomendado.
¢ Identificacién, objetivo y descripcién del procedimiento clinico a consentir.
o Beneficios esperados para la persona usuaria.
e Alternativas disponibles para el procedimiento clinico recomendado.
e Consecuencias previsibles de la realizacién o de la no realizacion del procedimiento
clinico recomendado.
e Descripcion de los riesgos frecuentes y de los riesgos poco frecuentes cuando sean de
especial gravedad, del procedimiento clinico.
e Descripcion de los riesgos personalizados.
¢ Manifestacion de la persona usuaria, de los siguientes aspectos: de estar satisfecha con
la informacion recibida; de haber obtenido informacién sobre las dudas planteadas; de
que conoce la posibilidad de revocar en cualquier momento el consentimiento, sin
expresion de causa; y finalmente, de que consiente someterse al procedimiento clinico
recomendado.
e Fecha, hora y firma (o en su defecto huella digital) y nUmero de identificaciéon de la
persona con legitimidad para consentir.
e Firma y cbdigo de identificacion del profesional de la salud que brinda la informacion,
asi como la fecha y hora.
e Firmay cddigo de identificacion del profesional de la salud que realiza el procedimiento,
asi como fecha y hora de la realizacion de este.
Los formularios de consentimiento informado una vez oficializados formaran parte integral del
expediente de salud de la persona usuaria, se deben emplear siempre, previo a las siguientes
intervenciones (Ver Anexos No 2, 3y 4):
e Estimulacién ovarica controlada (EOC)
¢ Inseminacién intrauterina (11U)
e Inseminacion uterina con semen de donante (11UD).
El consentimiento puede ser revocado por el otorgante, parcial o totalmente, en cualquier
momento, previo a realizar el procedimiento. De la anterior situacion el profesional responsable
del procedimiento clinico debera dejar constancia en el expediente de salud. La revocatoria de
un procedimiento por parte de la persona usuaria, no supone ninguna sancién o pérdida de
derechos.”

% Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social. CENDEISSS. 2012

6 Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro
Social. CENDEISSS. 2012
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12. Valoracién por Psicologia

Pueden surgir dificultades en la relacibn de pareja (sexual y emocional), por ansiedad y
depresién tanto en el hombre como en la mujer, sobre todo en el periodo de espera de los
resultados, asi como ante un resultado negativo.

La pareja debe ser informada que el estrés puede contribuir negativamente en su fertilidad. El
abordaje psicoldgico debe ser ofrecido a todas las parejas que afrontan un proceso de
infertilidad, ya que tanto su situacién inicial como las pruebas a las que son sometidos y los
fracasos inherentes a las mismas pueden agravarles su estrés.

El abordaje psicologico puede requerirse en cualquier momento del proceso de atencion,
independientemente del resultado de los procedimientos.

Las siguientes son funciones basicas que deben realizar los profesionales de psicologia:

e Valoracion psicodiagnoéstica de la pareja o mujer sin pareja (modalidad individual, pareja
y familia)

e Atencién terapéutica a la pareja o mujer sin pareja (modalidad individual, pareja-grupo y
familia)

e Proceso de psicoeducacion a la pareja o mujer sin pareja (cambios estilos de vida,
manejo de las emociones, etc.)

e Intervencion en crisis de primer orden y acompafamiento para dar malas noticias.

e Acompafamiento psicosocial para abordaje de la pareja o mujer sin pareja con
infertilidad.

La atencion psicologica de los pacientes con infertilidad, debera ser normada por escrito por
parte de la Coordinacion Nacional de Psicologia.

Si existe antecedentes de consumos de sustancias psicoactivas de las parejas o mujer sin
pareja, deben realizar la referencia a la instancia correspondiente, segin la normativa
institucional.

13. Valoraciéon por Trabajo Social

Las siguientes son funciones basicas que deben realizar los profesionales de trabajo social:

e Valoracién socioeconomica de la pareja y/o mujer sin pareja y activacion de redes de
apoyo en caso de presentar situacion de pobreza o pobreza extrema.

e Valoracion y tratamiento social en caso de violencia intrafamiliar y/o de pareja.

e Intervencion en crisis de primer orden y acompafamiento para dar malas noticias.

e Acompafamiento psicosocial para abordaje de la pareja o mujer sin pareja con
infertilidad.

La atencion social de los pacientes con infertilidad, debera ser normada por escrito por parte de
la Coordinacion Nacional de Trabajo Social.
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Si existe antecedentes de consumos de sustancias psicoactivas de las parejas o mujer sin
pareja, deben realizar la referencia a la instancia correspondiente, segin la normativa

institucional.

14.

Estudio de

infertilidad por factores

El estudio por factores que se realiza a las parejas con infertilidad se lleva a cabo con la
intencidn de sistematizar y optimizar el abordaje posterior. Con este objetivo a continuacion se
detallan los cinco factores a estudiar: endocrino—ovarico, tubo-peritoneal, cervical, uterino y

masculino. (Ver Figura 3)

Figura 3. Estudios bésicos para el abordaje por factores
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14.1. Factor Endocrino—=Ovarico

Se conoce como factor endocrino-ovarico al conjunto de alteraciones hormonales que se
originan en el ovario o afectan la funcion ovarica y que pueden condicionar un trastorno de la
fertilidad en la mujer. El ovario es regulado por mecanismos neuroendocrinos en los cuales
participan fundamentalmente el hipotalamo y la hipdfisis, en coordinacion con otras glandulas.
Los principales trastornos endocrinos en las pacientes con problemas de la fertilidad son:
sindrome de ovario poliquistico, hiperprolactinemia, hiperplasia suprarrenal congénita de inicio
tardio, amenorrea hipotalamica, falla ovarica prematura y enfermedad tiroidea.

14.1.1 Eje Hipotalamo-Hipofisis-ovario

El hipotdlamo desempefia funciones nerviosas, endocrinas y vegetativas. Mediante un
generador de pulsos secreta neurohormonas que actlan sobre la hipdfisis, la que a su vez
responde de manera diferente segin la fase del ciclo hormonal®.

La hipofisis se divide en anterior y posterior y forma dos glandulas endocrinas completamente
diferentes: adenohipdfisis y neurohip6fisis®.

La hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) estimula a células especializadas
denominadas gonadotropos para la secrecion pulsati de las hormonas glicoproteicas
denominadas hormona FSH y LH. Estas gonadotropinas estimulan la producciéon de hormonas
esteroideas, como el estradiol (E2), progesterona (P4), testosterona (T) y androstenediona
(A4), a nivel de las células de la granulosa y de la teca del ovario. Ademas, la FSH y LH
estimulan el desarrollo folicular y la ovulacion®.

La produccién hormonal del circuito hipotalamo-hipodfisis-ovario se cierra con la produccion
ovarica de esteroides, principalmente el E2 y la P4, los cuales, dependiendo de la cantidad en
que se secrete, estimulan o inhiben la secrecion hipotalamo-hipofisiaria, por procesos
conocidos como retroalimentacion positiva o negativa, respectivamente®.

A continuacion se describirdn algunas de las hormonas hipofisiarias relacionadas con el eje
hipotalamo-hipofisis-ovario. (Ver Cuadro 1)

%" Moran, C. Rev Per Ginecol Obstet. 2006;52(1):70-79

8 pérez Pefia E. Atencidn Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana.
México, 2011, Paginas: 185 - 228.

 Fritz M, Speroff L. Endocrinologia ginecoldgica, clinica y esterilidad. 82, LWW. Philadelphia, USA, 2011. Pags 157-242 y 435-
531.

%% Moran, C. Rev Per Ginecol Obstet. 2006;52(1):70-79

3! Moran, C. Rev Per Ginecol Obstet. 2006;52(1):70-79
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Cuadro 1. Hormonas hipofisiarias relacionadas con el eje hipotalamo-hipéfisis-ovario

Nombre Organo Blanco Funcién Rango Normal
. H < 15 ng/ml
HELE Sl Mama, otros Lactopoyesis M < 25 ng/ml
(PRL)
(nglL)
Hormona Estimulante Sintesis y 0.4 =4 pU/ml
'(I'_Il_rg}l_(ij)es Glandula Tiroides ?gcr(_erc‘:'on Se considera
y < 2.5 plU/ml para mujeres que desean embarazo
FSH LH
Hombre (18-59
afos):
Byt Hombre:
. p Ovogeénesis 3-8 miU/ml
Eorm._ Estim. del Foliculo y Ovarios Espermatogénesis 2-4 miU/ml
uteinizante . S .
(FSH y LH) Testiculos Esteroidogénesis Mujeres: Mujeres Fase
Gonadal : folicular  temprana

Fase folicular temprana (dia
2-3 ciclo menstrual): 2.5-10.2
mlU/ml

(dia 2-3 ciclo
menstrual): 1.9-12.5
miU/ml

FUENTE: Melmed S. et al. Wiiliams Textbook of Endocrinology. 12th Saunders. Pags 103-323. Philadelphia, USA. 2011.

Durante los primeros dias del ciclo menstrual, los niveles basales de FSH y LH son bajos. El
aumento de FSH durante la fase folicular inicial del ciclo menstrual produce el aumento de la
secrecion de estradiol. Los niveles de estradiol se elevan a medida que los foliculos se
desarrollan. El aumento de los niveles de estradiol produce el pico de LH a la mitad del ciclo.
Los niveles de progesterona son tipicamente bajos antes de la ovulacion. Después de que el
pico de LH estimula la ovulacion, los niveles de progesterona aumentan y alcanzan su maxima
concentracion durante la mitad de la fase lutea, aproximadamente 7 dias después del pico de
LH. Si el embarazo no ocurre, los niveles de progesterona comienzan a caer en la segunda
mitad de la fase IGtea e inicia la menstruacion®.

La siguiente figura esquematiza el comportamiento de las fluctuaciones séricas normales de las
hormonas esteroideas sexuales durante el ciclo menstrual de la mujer. (Ver Figura 4)

32 ASMR. Curso en linea: Curso de Infertilidad y Tecnologia en Reproduccion Asistida. Lecciéon 5: La rutina basica para el
diagnéstico de la infertilidad femenina y su evaluacion. 2013
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Figura 4. Fluctuaciones hormonales durante un ciclo ovulatorio normal
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FUENTE: Pérez Pefia E. Atencién Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed.
Panamericana. México, 2011, Paginas: 185 - 228.

14.1.2 Condiciones patolégicas del factor endocrino

A continuacion se expondran las patologias que afectan el factor endocrino-ovarico.

14.1.2.1 Anovulacién y amenorrea
La amenorrea se define como la ausencia de tres ciclos menstruales o seis meses sin
menstruacion,

Se han descrito siete grupos etiolégicos, segun el nivel del eje hipotalamo-hipdfisis-ovario
afectado, e igualmente pueden ser clasificados de la siguiente manera: (Ver Cuadro 2)

Cuadro 2. Clasificaciéon de la amenorrea

Grupo Alteracién
Grupo | Insuficiencia hipotalamico-hipofisiario
Grupo I Disfuncién hipotaldmico-hipofisiario
Grupo Il Insuficiencia Gonadal
Grupo IV Alteraciones del tracto genital
Grupo V Prolactinoma
Grupo VI Hiperprolactinemia funcional
Grupo VI Tumores hipotalamo-hipofisiarios no hiperprolactinémicos

FUENTE: Fontes M. Clasificacién y diagnéstico de la amenorrea de la OMS (1970) a Granada (2010), pags 1-22

% Fritz M., Speroff L. Endocrinologia ginecolégica, clinica y esterilidad. 8°, LWW. Pag. 157-242 y 435-531. Philadelphia, USA. 2011
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A continuacion se desarrollardn cada uno de los grupos mencionados en el cuadro anterior:
14.1.2.2 Insuficiencia hipotalamica-hipofisiaria

En la amenorrea hipotalamica o hipogonadismo hipogonadotropico existe una disminucion en
la pulsatilidad de GnRH. La amenorrea hipotalamica se asocia a estrés, ejercicio extremo y
bajo peso entre otros®. Se caracteriza por presentar gonadotrofinas y estrégenos disminuidos
con niveles normales de prolactina. Representa aproximadamente 10% de los trastornos
ovulatorios®.

En las pacientes que recuperan su peso, se reinicia el ciclo menstrual. El pronéstico para la
induccién de la ovulacibn con gonadotropinas es favorable, aunque no se reinstala
automaticamente el ciclo menstrual®®.

La intervenciébn recomendada para el abordaje de personas usuarias con insuficiencia
hipotaldmico-hipofisiaria es: (Ver Recuadro 2)

Recuadro 2. Intervencidn recomendada para el abordaje de personas usuarias con Insuficiencia
hipotalamica-hipofisiaria

e Cambios en el estilo de vida
e Recuperar el peso corporal para lograr un IMC de 18.5-24.9 kg/m2
e Induccién de la ovulaciéon con FSHy LH

FUENTE: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad. México. 2012

14.1.2.3 Disfuncién hipotalamica-hipofisiaria

Esta disfuncién endocrina representa cerca del 85% de los trastornos ovulatorios vy
clinicamente se presenta con anovulacion, oligomenorrea, desérdenes gonadotroficos y valores
séricos de estrégenos normales. El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) es la principal
patologia de esta condicion®.

Actualmente para el diagndéstico de SOP, segun los criterios de Rotterdam se requiere la
presencia al menos dos de los tres criterios siguientes®:

e Oligo y/o anovulacion
e Hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico.

% Moran, C. Rev Per Ginecol Obstet. 2006;52(1):70-79

% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

% Moran, C. Rev Per Ginecol Obstet. 2006;52(1):70-79

% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

* The Rotterdam ESHRE/ASRM-Sponsored PCOS Consensus Workshop Group. Revised 2003 consensus on diagnostic criteria
and long-term health risk related to polycystic ovary syndrome. Human Reproduction. Vol. 19, No. 1: 41 — 47. 2004
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e Ovarios poliquisticos por ultrasonido (presencia de al menos 12 foliculos que midan
entre 2 y 9 mm de didmetro en al menos un ovario y/o un volumen ovarico mayor a
10cc).

Se deben excluir las siguientes condiciones®:
e Trastornos Hiperprolactinémicos
Enfermedad tiroidea
Hiperplasia suprarrenal congénita de inicio tardio
Sindrome de Cushing
Tumor secretor de andrégenos
Andrégenos exdgenos
Acromegalia
Insuficiencia ovarica primaria
Amenorrea hipotalamica primaria

La resistencia a la insulina, es una condicibn cominmente asociada al SOP y debe
determinarse mediante el indice de HOMA (Homeostasis Model Assessment) con el calculo de
la siguiente férmula: Glucosa (mg/dl) x Insulina (uUI/ml) / 405 (constante) el cual debe ser
menor a 2.5. Si este indice de resistencia a la insulina (HOMA) esta alterado o hay evidencia
clinica de resistencia insulinica, se indicard Metformina a dosis ascendentes hasta obtener un
HOMA adecuado, hasta una dosis maxima de 2.5 gramos en 24 horas®.

En las pacientes con SOP debe descartarse Diabetes Mellitus o Intolerancia a los
carbohidratos, por lo que debe realizarse una prueba de tolerancia a la glucosa con una
muestra en ayunas y dos horas postcarga de 75 gramos glucosa, ademas de una medicién de
Hemoglobina glicosilada (HbA1c).

Las intervenciones recomendadas para el abordaje de personas usuarias con disfuncion
hipotalamica-hipofisiaria son: (Ver Recuadro 3)

%9 De la Jara-Diaz JF, Ortega-Gonzalez C. Sindrome de Ovario poliquistico. Rev Mex Reprod 2011:4(2):51-62.
40 .
Lépez LP, Hernandez I, 2012
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Recuadro 3. Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas usuarias con disfuncion
hipotalamica-hipofisiaria

Calcular IMC (indice masa corporal) a todas las pacientes

Cambios en el estilo vida

Disminucién total del aporte calérico de la dieta diaria.

Reduccion del 10% del peso en caso de obesidad o sobrepeso

Calcular indice de HOMA

El tratamiento de pacientes con resistencia a la insulina se realiza con el uso de metformina para lograr un
HOMA dentro de limites normales”.

Prueba de tolerancia oral a la glucosa con 75 gramos y Hemoglobina glicosilada (HbAlc)

Verificacion de la ovulacion:

o Historia Clinica
o Niveles séricos de P4 en fase litea media: superiores a 3 ng/ml son indicativos de ovulacion.
o Mujeres con desérdenes ovulatorios con galactorrea o hirsutismo:

- PRLYTSH

- 17-OH progesterona

- Perfil androgénico

Induccion de la ovulacion con Citrato de Clomifeno mas coito programado, previo control metabdlico.
Induccion de la ovulacién con gonadotropinas con inseminacion intrauterina, previo control metabélico.

FUENTE: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad. México. 2012

Robert L. Barbieri et al. Metformin for treatment of the polycystic ovary symdrome Tomado de http://www.uptodate.com Consultado el 06/09/16

14.1.2.4 Insuficiencia gonadal

Conocido también como hipogonadismo hipergonadotrépico o insuficiencia ovarica prematura,
se caracteriza por gonadotropinas y niveles de estradiol elevados en etapas iniciales y
disminuidas posteriormente. Representa alrededor del 4-5% de los trastornos ovulatorios. Las
concentraciones de FSH en el dia 2 6 3 del ciclo menstrual mayores de 10 mlU/ml, deben ser
repetidas con al menos un mes de diferencia®.

Para la valoracion de la reserva ovarica se deben considerar los siguientes aspectos:

El pool de foliculos primordiales en el ovario determina su reserva y, por lo siguiente,

traduce su potencialidad de fertilidad.

Las pruebas de reserva ovarica tienen una sensibilidad y especificidad limitada en la

prediccion de fertilidad; sin embargo, la mujer con niveles elevados de gonadotropinas

basales deberia ser informada de que probablemente su fertilidad esta reducida. Se

debe evaluar a toda mujer mayor de 35 afios de edad.

Determinacion basal de FSH y Estradiol en el dia 2 6 3 del ciclo:

o Valores de FSH menores de 10 mUIl/ml en el dia 2 6 3 del ciclo son normales, sobre
todo si se asocian a estradiol menor de 40 pg/ml.

o Valores de FSH superiores de 15 mUI/ml en el dia 2 6 3 del ciclo se asocia con
compromiso de la reserva ovarica y se relacionan con un mal pronostico
reproductivo, dependiendo de la edad de la paciente.

“ Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.
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o Valores de FSH mayores de 10 mUI/ml se asocian con una mayor probabilidad de
pobre respuesta durante la estimulacion ovarica.

e Conteo de Foliculos Antrales (CFA): Resulta un marcador muy sensible de la respuesta a la
estimulacion y debe realizarse en el dia 2 6 3 del ciclo menstrual. Esta cuenta es adecuada
si se identifican 8 o mas foliculos antrales en total. Este marcador es el mejor para predecir
la respuesta ovarica en tratamientos de reproduccion asistida y es superior a la medicién de
la FSH y del estradiol.

e Determinacion de Hormona Antimilleriana (HAM): Es una glucoproteina dimérica,
producida sélo por las células de la granulosa de foliculos preantrales y antrales con
diametros entre los 2 a 6 mm.

o Un nivel de HAM por debajo de 0.94 ng/ml, se asocia a una respuesta limitada a la
estimulacion ovarica, con una sensibilidad del 71% y una especificidad del 85%.

o Un nivel de HAM mayor de 4.7 ng/ml, se asocia a una hiperrespuesta a la
estimulacion ovarica, con una sensibilidad del 82.8% y una especificidad del 79.4%.

e La determinacion de la HAM y la evaluacion del CFA parecen ser las mejores herramientas
para evaluar la reserva ovarica.

e Pruebas dinamicas para valorar respuesta ovulatoria con Citrato de Clomifeno:

o Setoma muestra de FSH basal dia 3 del ciclo del ciclo menstrual.

o Se administra Citrato Clomifeno via oral 100 mg/dia del dia 5° al 9°.

o Eldia 10 tomar nueva muestra en sangre periférica.

o Sila sumatoria de ambas muestras de FSH es méas de 26 mUI/L se correlaciona
con una pobre respuesta ovarica.

e En las pacientes con sospecha de insuficiencia ovarica se recomienda realizar un cariotipo
para descartar un factor cromosémico.

Las intervenciones recomendadas para valorar de la reserva ovarica son: (Ver Recuadro 4)

Recuadro 4. Intervenciones recomendadas para valorar de la reserva ovarica

Evaluar a toda mujer mayor de 35 afios de edad.

Determinar FSH y estradiol basal en el dia 2 6 3 del ciclo menstrual.
Realizar conteo de foliculos antrales en el dia 2 6 3 del ciclo menstrual.
Determinar Hormona Antimulleriana.

Test con Citrato de Clomifeno.

FUENTE: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad. México. 2012

Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida. Ciudad de México, México,
2015.

Las pacientes diagnosticadas con insuficiencia ovarica prematura deben ser referidas a la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

14.1.2.5 Hiperprolactinemia®

Es un trastorno endocrinoldgico causado por un aumento de la secrecién de prolactina (PRL)
en la hipofisis, y como resultado puede presentar: galactorrea, irregularidades menstruales y

“2 Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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posible infertilidad. La prevalencia de prolactina elevada en mujeres infértiles, se encuentra en
rangos entre el 3.8 al 11.5%.

La determinacion de niveles de prolactina debe realizarse a las pacientes con infertilidad,
especialmente en aquellas con trastornos de la ovulacion, galactorrea o sospecha de tumor
hipofisario.

La intervencion recomendada para el abordaje de personas con Hiperprolactinemia es: (Ver
Recuadro 5)

Recuadro 5. Intervencidon recomendada para el abordaje de personas con Hiperprolactinemia

e Si la medicién inicial del PRL es superior a 25 ng/ml debe realizarse un nuevo estudio para corroborar
resultados.
e Inicialmente descartar otras causas que no sean tumores hipofisariosl:

o Niveles de PRL mayores de 25 ng/ml confirman el diagnostico de hiperprolactinemia.

o Niveles de PRL mayores de 100 ng/ml, se debe solicitar una Resonancia Magnética Nuclear.

o La hiperprolactinemia debe ser tratada con bromocriptina via oral o vaginal 2.5 mg por dia, se aumenta
hasta obtener normalizacién de niveles séricos. Si no se logra respuesta deseada o bien se presentan
efectos adversos al uso de bromocriptina se le indicara al paciente cabergolina.

o Control de niveles cada ocho semanas hasta lograr valores dentro de limites normales.

FUENTE: lThe Endocrine Society. Clinical Guidelines. Diagnosis & Treatment of Hyperprolactinemia. Pags: 1-23. USA. 2011

14.1.2.6 Patologiatiroidea

La disfuncion tiroidea puede estar asociada a trastornos menstruales, ovulatorios e infertilidad.
Se deben realizar pruebas de funcion tiroidea a todas las pacientes con infertilidad con o sin
sintomas presentes de enfermedad.

El hipotiroidismo subclinico se presenta en el 7% de la poblacién general, y en un 0.88-11.3%
en mujeres con alteraciones ovulatorias®.

Los niveles de TSH menores de 2.5 pUI/ml, se asocian con un buen prondstico reproductivo®.
En caso de diagnéstico de hipotiroidismo clinico o subclinico se debe iniciar tratamiento con
levotiroxina a dosis de 1.7 pg/kg/dia, y modificar dosis incrementando 25 pg/dia cada cuatro a

seis semanas segun niveles hormonales.

Las intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con Patologia Tiroidea son:
(Ver Recuadro 6)

3 Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
“ Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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Recuadro 6. Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con patologia tiroidea

e Determinacion de pruebas de funcién tiroidea.
En caso de pacientes con concentraciones anormales de TSH solicitar un ultrasonido de tiroides (segun criterio
médico) y niveles de anticuerpos antiroideos y antimicrosomales.

¢ Iniciar tratamiento con levotiroxina a pacientes con TSH mayor de 2.5 JUI/ml.

e Se debe hacer recuento de niveles de TSH y T4L cada seis semanas hasta lograr respuesta deseada.

FUENTE: The Endocrine Society. Clinical Guidelines: Management of thyroid dysfunction during pregnancy and postpartum. Pags: 1 -35. USA. 2012

14.1.2.7 Tumores hipotadlamo-hipofisiarios no hiperprolactinémicos

Las pacientes que conforman el grupo VIl deben ser referidas al especialista en endocrinologia
para su respectivo abordaje.

14.1.2.8 Alteraciones en los niveles de andrégenos

Las pacientes con infertilidad pueden presentar hiperandrogenismo clinico o bioquimico, el cual
puede manifestarse como acné, alopecia o hirsutismo. Este ultimo se define como la presencia
de pelo grueso terminal hiperpigmentado en sitios andrégeno sensibles. Para hacer un
diagnoéstico objetivo se asigna un puntaje mediante la escala de Ferriman Galwey y se
considera hirsutismo cuando el puntaje es mayor a 8*. (Ver Figura 5)

Figura 5. Escala de Ferriman Galwey modificada por Hach

FrU T T )ﬁt*(

55 [

@j

FUENTE: Fritz M, Speroff L. Endocrinologia ginecoldgica, clinica y esterilidad. 8°, LWW. Philadelphia, USA, 2011. Pags 533 — 565.

“** The Endocrine Society. Clinical Guidelines. Evaluation and treatment of hirsutism in premenopausal women. Pags: 1-28. USA.
2008
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Los niveles elevados de sulfato dehidroepiandrosterona (DHEAS) traducen patologia
suprarrenal®.

Los niveles elevados de la 17-alfa-hidroxiprogesterona son sugestivos de Hiperplasia
Suprarrenal Congénita de inicio tardio y deben ser referidos a endocrinologia para completar
estudios.

En el siguiente cuadro se muestran los andréogenos asi como algunas hormonas que se deben
evaluar en toda persona que presente datos clinicos de hiperandrogenismo. (Ver Cuadro 3)

Cuadro 3. Sitios de produccion de andrégenos y valores de referencia

Hormona Suprarrenal Ovérica Periférico Valor Normal
Testosterona Total (TT) 25% 25% 50% gbz_éofng%lml
Testosterona Libre (TL) - - 100% 88331pg£1mr:g dl
oo I s
SDHEA 98% 2% - 32_720705#9%:
i e

FUENTE: Lo6pez Rivero LP et al. Correlacion insulino resistencia e hiperandrogenismo, hiperandrogenemia en mujeres con sindrome de ovario
poliquistico. Ginecol Obstet Mex; Vol. 80, No 1, pags 30 — 35. México. Enero, 2012

14.1.3 Algoritmo diagndéstico del factor endocrino-ovarico

El siguiente algoritmo diagrama el proceso de estudio del factor endocrino-ovarico, el cual se
desarroll6 en este apartado.

Figura 6. Algoritmo diagnéstico del factor endocrino-ovérico

Paciente con oligo-
amenorrea

Perfil hormonal del
dia 2-3 del periodo
menstrual

FSH/ LH normal o Alteracion de TSH/

FSH/ LH elevada FSH/ LH disminuidas

invertidas PRL
Ver aparFe’xdo Yer a'pe'lrtac'io Ver apartado
Ver apartado de disfuncion insuficiencia . . .
A X P R hiperprolactinemia y
Insuficiencia Gonadal hipotalamica hipotdlamo- PR
AP HAPS Patologia tiroidea
hipofisiaria hipofisiaria

FUENTE: Elaboracion Propia

“® The Endocrine Society. Clinical Guidelines. Evaluation and treatment of hirsutism in premenopausal women. Pags: 1-28. USA.
2008
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14.2. Factor Tubo-Peritoneal

Las trompas de Falopio son mucho mas que conductos pasivos que permiten el transporte de
gametos y embriones, juegan también un papel importante en diversas funciones reproductivas
como transporte y capacitacion espermatica, captura y transporte ovocitario, fertilizacion,
soporte nutricional y transporte del embrion®’.

La afeccion tubaria relacionada con la infertilidad, es un factor implicado en aproximadamente

25-35 % de los pacientes. Son diversas las causas que pueden generar enfermedad tubaria,

siendo las mas comunes y evidentes las infecciones y la obstruccion tubaria secundaria a las
; 48

mismas™.

Es importante considerar como causas de infertilidad tubaria no solamente la oclusién tubaria,
sino otros trastornos como los derivados de la endometriosis™.

Las condiciones patoldgicas asociadas al factor tuboperitoneal son: endometriosis e infertilidad,
enfermedad pélvica inflamatoria y sindrome adherencial pélvico.

14.2.1 Principales patologias

Multiples evidencias demuestran que las infecciones genitales en la mujer conducen a
Enfermedad Pélvica Inflamatoria (EPI), la cual genera dafio permanente a las trompas de
Falopio, tero y tejidos circundantes®.

En caso de sospecha clinica se debe enviar un frotis y cultivo cervico-vaginal o bien deteccién
de Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum y Mycoplasma hominis, en casos
especificos.

14.2.1.1 Chlamydia trachomatis

Las Chlamydias son bacterias intracelulares obligadas que causan distintas enfermedades en
el ser humano. Las localizadas en el aparato reproductor son del tipo trachomatis, y las
secuelas que generan son muy importantes tanto por su impacto médico como econémico. La
mayoria de las infecciones genitales se deben a los serotipos D a K de Chlamydia trachomaitis,
que carecen de motilidad y se multiplican en el citoplasma de las células del hospedador, como
inclusiones caracteristicas™".

La muestra para la deteccion de esta bacteria se realiza limpiando todas las secreciones
cervicales. Se introduce un cepillo 1-2 cm en el canal endocervical y se rota el hisopo. Al
extraerlo debe evitase el contacto con la pared vaginal e introducirlo en el dispositivo de
recoleccion®.

“" Ginecol Obstet Mex 2011:79(11):725-731
“8 Ginecol Obstet Mex 2011;79(11):725-731

%9 Ginecol Obstet Mex 2011;79(11):725-731

*® Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.

* Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccion Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.

%2 Frieden et al. Sexually Transmitted Diseases Treatment Guideline. Center for Disease Control and prevention. MMWR Recomm
Rep 2015; 64 No 3. Junio, 2015.



GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 46 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

Hoy en dia el patron de oro, es la amplificacion de &cidos nucleicos ya que tiene una
sensibilidad del 20-30% superior a las técnicas clasicas®>.

La infeccién urogenital por Chlamydia trachomatis puede ser diagnosticada en mujeres por
hisopado endocervical o vaginal, mediante el test de amplificacién de acidos nucleicos (NAAT,
por sus siglas en inglés), la cual es una prueba mas sensible y recomendada para tamizar
estos microorganismos, que incluye las siguientes tres técnicas®*:

o Reaccién en Cadena Polimerasa (PCR).
e Amplificaciébn Mediada por Transcripcion (TMA).
e Amplificacion de desplazamiento de cadena (SDA por sus siglas en inglés).

14.2.1.2 Neisseria gonorrhoeae

La gonorrea persiste como un problema de salud publica, con un impacto en mujeres por sus
secuelas en infertilidad y otras patologias como dolor pélvico y embarazo ectdpico. La
Neisseria gonorrhoeae es un microorganismo gram negativo, no movil y no formador de
esporas que crece por pares (diplococos) *°.

La infeccibn en mujeres se inicia como una cervicitis purulenta, con uretritis concomitante
aunque puede ser asintomética. Puede ascender en el aparato genital femenino en un 10 a
20% de los casos desarrollando enfermedad pélvica inflamatoria®®.

Las alteraciones en las fimbrias y vellocidades de la salpinge, junto con la produccién de
citocinas se asocian a infertilidad inducida por este microorganismo. El hallazgo de diplococos
gram negativos intracelulares en la secrecién del orificio cervical tiene una especificidad de
100% y una sensibilidad de 50%"’.

14.2.1.3 Mycoplasma genitalum

Dentro de los micoplasmas las especies de Mycoplasma hominis y Ureaplasma urealyticum
son importantes en el tratamiento de la infertilidad.

A continuacion se indican los esquemas de antibidticos de eleccion para el tratamiento de las
infecciones genitales (Ver Cuadro 4)

%% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.

* Frieden et al. Sexually Transmitted Diseases Treatment Guideline. Center for Disease Control and prevention. MMWR Recomm
Rep 2015; 64 No 3. Junio, 2015.

*®* Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.

% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.

" Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,
Caracas. 2015.
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Cuadro 4. Esquemas antibiéticos recomendados para el tratamiento de pacientes con patologia
cervical infecciosa

Microorganismo Régimen recomendado
Azitromicina 1gr vo dosis Unica.
Chlamydia trachomatis Doxiciclina 100 mg ¢/12 hrs x 7 dias
Neisseria gonorroheae Cefriaxone 250 mg IM dosis Unica + Azitromicina 1gr vo dosis Unica

Doxiciclina 100 mg ¢/12 hrs x 7 dias

Mycoplasma genitalum

FUENTE: Center for Disease Control and prevention, Sexually transmitted disease treatment Guidelines, junio 2015, vol. 64 num.3
14.2.2 Evaluacién Factor Tubo-Peritoneal

Los siguientes estudios de gabinete son los que se utilizan habitualmente para la evaluacion de
factor tubo-peritoneal y se detallan a continuacion.

14.2.2.1 Histerosalpingografia

La histerosalpingografia (HSG) evalta la funcionalidad anatémica de las trompas de Falopio y
esta considerada como la forma menos invasiva y con mejor costo-efectividad para evaluar el
estado tubario (obstrucciones proximales o distales, salpingitis istmica, didmetro tubérico e
irregularidades de la mucosa) *°.

La HSG es una prueba clasificada de categoria | segun la Sociedad Europea de Reproduccién
Humana y Embriologia (ESHRE), posee grado de recomendacién A para la exploracion de la
permeabilidad tubérica, pero presenta limitaciones para asegurar una normalidad tubaria: 65%
de sensibilidad y 83% especificidad en obstruccién tubaria®. Este estudio, es poco preciso para
detectarGoadherencias peritubarias y endometriosis peritoneal sin obstruccién de las trompas
uterinas™.

La histerosalpingografia permite evaluar la cavidad uterina, asi como la sospecha de
adherencias peritoneales cuando la difusion de contraste a este nivel se retrasa o se realiza de
forma desigual®.

El momento adecuado para realizar la HSG es la primera fase del ciclo menstrual, antes de la
ovulacion, para evitar una irradiacion inadvertida en un embarazo incipiente. Las proyecciones
habituales incluyen®*:

e Anteroposterior de pelvis al comienzo del llenado de la cavidad uterina.

%8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

% Swart P, et al. The accuracy of hysterosalpingography in the diagnosis of tubal pathology: a meta-analysis. Fertil Steril:64:486-
91.1995

% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

%2 Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015
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e Anteroposterior de pelvis al alcanzar la distensién de la cavidad uterina y las salpinges
en todo su trayecto.

e Anteroposterior de pelvis al evidenciar paso del medio a la cavidad abdominal.

¢ Una a dos radiografias oblicuas pueden ser necesarias a los 30 minutos de concluido el
estudio.

Previamente, como antes de cualquier proceso invasivo sobre genitales internos, se debe

valorar realizar estudios para descartar patologia infecciosa. En los casos en los que se detecte

infeccién debera efectuarse un tratamiento oportuno con antibidticos a ambos miembros de la
+ 463

pareja’.

En el caso de no haberse realizado un estudio de dicha infeccion, la Sociedad Europea de
reproduccion humana y embriologia (ESHRE) recomienda administrarse antibioterapia
profilactica® con doxiciclina 100 mg cada 12 horas por 5 dias.

Todas las mujeres infértiles sin antecedentes de importancia (EPI, cirugia pélvica previa,
sospecha de sindrome adherencial, sospecha de endometriosis, embarazo ectdpico previo), se
les debe ofrecer la HSG para el estudio de un posible factor tubario por ser una técnica
diagnostica sensible y poco invasiva®.

14.2.2.2 Laparoscopia

El estandar de oro para evaluar los O6rganos pélvicos es la laparoscopia (LSC), método
altamente especifico, el cual se utiliza sistematicamente desde mediados del siglo XX. El
desarrollo tecnoldgico la LSC permite tratar con eficiencia y seguridad multiples patologias que
ocasionan infertilidad, con el beneficio de realizar pequefias incisiones, pronto retorno a las
actividades laborales y menor tasa de complicaciones®.

a. Utilidad en el abordaje de la endometriosis

Para la endometriosis Grado | y Il la ablacién laparoscépica de los implantes endometriésicos
se asocia con incremento en la tasa de nacidos vivos. Por cada 12 cirugias para reseccion y
ablacion de endometriosis habra un embarazo adicional (NNT: 12). Los estudios no muestran
diferencias entre la ablacion y reseccién de los implantes, la escisién en apariencia es mas Util
para tratar la endometriosis profunda, ademas de obtener tejido para la confirmacion
histopatoldgica de la enfermedad®’.

% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

6 ESHRE. Guidelines to the prevalence, diagnosis, treatment and management of infertility, Capri Workshop. Human Reproduction
vol 11 no 8. pp 1775-1807. 1996

® |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015

%" Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015
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En relacion a la endometriosis moderada-severa los estudios demuestran mejoria del
pronostico con la LSC terapéutica sin embargo, en cuanto a fertilidad, no se recomiendan
reintervenciones en caso de fallo de la cirugia primaria, ya que las Técnicas de Reproduccion

Asistida (TRA) de alta complejidad seran una mejor opcion®.

Los endometriomas mayores a 4 cm con dolor pélvico deben ser decapsulados ya que ofrecen
menor riesgo de recurrencia comparado con el drenaje y coagulacion de la capsula. Sin
embargo, se debe explicar el riesgo de disminucion de la reserva ovarica durante dicho
procedimiento. A los endometriomas menores a 4 cm se les dard manejo expectante®.

b. Utilidad en el abordaje de la Obstruccién tubaria e Hidrosalpinx

La obstruccion tubaria proximal corresponde al 10-25% de la patologia asociada a infertilidad.
Las causas mas comunes de oclusion son la salpingitis istmica nodosa, infecciones y
endometriosis .

En la obstruccién tubaria distal, las causas comunes incluyen obstruccion tubaria bilateral
quirdrgica, adherencias por cirugia pélvica, salpingitis y endometriosis. El tratamiento del
hidrosalpinx se puede realizar con salpingoneostomia o salpingectomia (dado que el
hidrosalpinx se ha asociado a un aumento del riesgo de pérdida gestacional, embarazo
ectopico y disminucion de las tasas de éxito en TRA)"..

La laparoscopia es considerada como el estandar de oro para valorar la funcién tubérica con
capacidad para reducir la incidencia de infertilidad inexplicada entre 3 - 10%*. Toda paciente
con infertilidad inexplicada requiere inseminaciones intrauterinas”. Se debe valorar la
realizacion de una laparoscopia previo inicio de inseminaciones ya que en caso de diagndstico
de endometriosis su tratamiento quirdrgico mejoraria el prondstico reproductivo tanto de baja
como de alta complejidad segun corresponda de acuerdo a la clasificacion de la Sociedad
Americana de Medicina Reproductiva (ASRM). (Ver Anexo N° 5)

A continuacion se detallan las indicaciones para la utilizacién de la laparoscopia diagnéstica y
quirdrgica. (Ver Recuadro 7)

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015

™ Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015

™ Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida. Editorial ATEPROCA.
Caracas. 2015

" |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

™ Guzick et al. Efficacy of superovulation and intrauterine insemination in the treatment of infertility. National Cooperative
Reproductive Medicine Network. Engl J Med: 340(3):177. 1999
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Recuadro 7. Indicaciones laparoscopia diagnéstica y quirdrgica

Sospecha de endometriosis (dismenorrea, dispareunia profunda, disquecia)

Hidrosalpinx

Sindrome adherencial (sospecha o evidencia)

Antecedente de cirugia abdominopélvica

Patologia uterina (miomas que requieran intervencién quirirgica o malformaciones mullerianas)
Histerosalpingografia anormal

Valorar en caso de infertilidad inexplicada

FUENTE: Elaboracién Propia

14.2.3 Tratamiento de eleccién en el Factor Tubario

A continuaciéon se describen las intervenciones para el abordaje del Factor Tubario. (Ver
Cuadro 5)

Cuadro 5. Intervenciones en el abordaje del Factor Tubario

Patologia Intervenciones
Er_1 caso de sospecha de_ endometr|05|_s _ Laparoscopia
(dismenorrea, dispareunia profunda, disquecia)
La endometriosis grado /1l (clasificacion ASRM | Ablacién de focos endometridsicos e inseminacion
1997) intrauterina’
La endometriosis grado I1l/IV Fertilizacion in vitro*
Obstruccion tubaria bilateral no voluntaria Fertilizacion in vitro
Hidrosalpinx Extirpacion o aislamiento mediante la oclusion tubaria
proximal
Obstruccidn tubaria bilateral por esterilizacion No cumplen con la definicion de infertilidad por lo que no
quirdrgica. son candidatas a ingresar a la Unidad

FUENTE: Elaboracion Propia.
! Dunselman, G et al. ESHRE guideline: management of women with endometriosis. Oxford. 2014

14.2.4 Algoritmo para el Diagnéstico y el Tratamiento del Factor Tubo-Peritoneal

A continuacién se encuentra el algoritmo para el diagnostico y el tratamiento del factor tubo-
peritoneal. (Ver Figura 7)




GERENCIA MEDICA L.
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 51 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

Figura 7. Algoritmo diagnéstico y tratamiento del factor tubo-peritoneal

Consulta de
primera vez

Patologia ovarica, tubaria o uterina conocida

Sospecha de sindrome adherencial
Malformaciones Millerianas
Sospecha de endometriosis

Infertilidad inexplicada

Si No

=

Valorar
Laparoscopia

Histerosalpingografia

Normal Anormal Normal Anormal
|
| |
Tratamiento segtn Endometriosis Il Endometriosis Ill-IV Tratamiento segin .
- Obstruccion tubaria . - Laparoscopia
estudio por factores unilateral OTB no voluntaria estudio por factores

U

FUENTE: Elaboracién Propia

Toda paciente que acuda a consulta de primera vez a la unidad de medicina reproductiva se le
debe de realizar una histerosalpingografia (HSG), de salir normal (sin evidencia de defectos de
llenado con permeabilidad tubaria bilateral) se procedera continuar con el tratamiento segun
estudio por factores. Por otro lado, si la HSG sale anormal (obstruccion parcial o total de una o
ambas salpinges) se procedera a realizar una laparoscopia diagnostica con cromotubacién en
mismo tiempo quirdrgico (al igual que en caso de alta sospecha de endometriosis pélvica,
patologia ovarica, tubaria o uterina conocida, sospecha de sindrome adherencial, presencia de
malformaciones uterinas y/o infertilidad inexplicable previo a tratamiento de 11U). De salir normal
la laparoscopia diagnostica se continuara el tratamiento segun estudios por factores; caso
contrario de salir anormal, por endometriosis pélvica grado | o Il u obstruccion tubaria unilateral,
la paciente serd candidata a 11U, mientras de encontrar como hallazgos una endometriosis
pélvica grado Ill o IV o una obstruccion tubaria bilateral no voluntaria, la paciente sera
candidata a FIV.
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14.3. Factor Uterino

El atero tiene un papel determinante en el proceso de concepcidon, implantacion y
mantenimiento de la gestacion lograda. Entre el 10 al 15% de las mujeres que estan en
tratamiento por infertilidad presentan alteraciones uterinas tales como adherencias, polipos,
miomas submucosos y tabiques intrauterinos™.

14.3.1. Evaluacién Factor Uterino

Los siguientes estudios de gabinete son los que se utilizan habitualmente para la evaluacién
estructural del utero

14.3.1.1 Ultrasonido pélvico

El Ultrasonido pélvico permite evaluar la estructura del Utero y los anexos, asi como determinar
la presencia de tumoraciones pélvicas. El ultrasonido transvaginal comparado con la
exploracion bimanual permite identificar la anatomia pélvica con mayor precision y fiabilidad.

Este estudio puede ser utilizado en la evaluacion de la patologia pélvica como la endometriosis
(endometrioma), quistes anexiales, polipos y miomas”.

14.3.1.2 Ultrasonido en tercera dimension (3D)

La ultrasonografia 3D vaginal es un estudio que resulta de gran ayuda en la caracterizacion de
las malformaciones uterinas, siendo casi equiparable a la informacion proporcionada por la
resonancia magnética, considerada como el patron de oro. Mejora la sensibilidad diagndstica
de la ultrasonografia en 2D en el recuento de foliculos antrales’®.

El ultrasonido en 3D se ha convertido en la principal herramienta para diagnosticar
malformaciones uterinas y ha supuesto una revolucion en este campo, ya que se trata de una
técnica no invasiva, reproducible, poco costosa y bien tolerada con respecto a otras pruebas
diagnosticas, proporcionando sensibilidades cercanas al 98% para el diagnéstico de
malformaciones miillerianas’’.

14.3.1.3 La Histeroscopia

Es el estandar de oro para la evaluacién de la cavidad uterina. La histeroscopia (HTC)
diagndstica utiliza instrumentos ya sea flexibles o rigidos iguales o menores de 5 mm de

™ Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

™ |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

® Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion,
Editorial Panamericana: 388 — 400. Madrid, Espafia. 2012

" Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproducciéon Humana. 4ta edicion,
Editorial Panamericana: 388 — 400. Madrid, Espafia. 2012
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diametro externo y se puede realizar en el consultorio sin anestesia o con leve sedacion’. La
histeroscopia no debe realizarse a menos de que exista una sospecha clinica de patologia
uterina’®.

Cuando los miomas afectan la funcién tubérica, deforman la cavidad uterina o se suponen
problematicos para un posible embarazo, deben ser extirpados mediante histeroscopia (HTC),
laparoscopia o mediante cirugia convencional®.

14.3.1.4 Histerosalpingografiay Sonohisterografia

La sonohisterografia (SHG) es una técnica complementaria al ultrasonido donde se estudia la
cavidad uterina mediante la instilacién de liquido, para mejorar la imagen de la misma. Este
estudio es mas preciso que la histerosalpingografia (HSG) para valorar la cavidad uterina y
tiene una sensibilidad y especificidad del 85.8% y 90.4%, respectivamente, presentando un
valor predictivo positivo del 91.2% y valor predictivo negativo del 68.2%°%",

La HSG y la SHG permiten descartar anomalias congénitas y estructurales como adherencias
intrauterinas, polipos endometriales y/o miomas submucosos.

La HSG tiene una alta sensibilidad del 98% pero una baja especificidad del 34% para el
diagnostico de patologia intrauterina®,

14.3.1.5 Resonancia Magnética Nuclear

La introduccién de la Resonancia Magnética Nuclear (RMN) ha resultado promisoria, con una
alta confiabilidad en la deteccion de malformaciones millerinas. Este examen permite un
estudio detallado de anomalias mas complejas y de las estructuras vecinas, principalmente la
via urinaria. Su alta precision diagndstica y su caracter no invasivo la hacen atractiva en la
planificacion del tratamiento quirdrgico. Sin embargo, en la actualidad el estandar de oro para el
diagnéstico de las anomalias congénitas uterinas continda siendo la histeroscopia y la
laparoscopia®.

14.3.1.6 Biopsia de endometrio
No debe realizarse biopsia endometrial para estudiar la fase litea en la mujer por los bajos

valores predictivos de la prueba y porque no hay evidencia de que el tratamiento de los
defectos de fase litea mejoren las tasas de embarazo®.

™ Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

™ |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

8 Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

83 Albornoz J, Duque, G. Patologia uterina y su impacto en la Fertilidad. Revista Médica Clinica Las Condes. Vol. 21 Nim. 3 Mayo
2010

8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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14.3.2 Principales patologia uterinas

Las siguientes patologias son las que mas frecuentemente afectan la cavidad uterina e
interfieren con las tasas de fertilidad.

14.3.2.1 Miomatosis uterina

Existe consenso en que los miomas submucosos y aquellos intramurales que deforman la linea
endometrial interfieren con la implantacion embrionaria, ya que alteran la receptividad
endometrial, por lo cual deben ser resecados mediante histeroscopia/laparoscopia®.

Los miomas intramurales, en especial los de mas de 3-4 cm de diametro, aunque no
distorsionen la linea endometrial, se asocian con disminucién de la fertilidad y ademas tienden
a crecer durante el embarazo favoreciendo la tasa de abortos y partos pretérmino; por lo que se
recomienda su extirpacion previo al inicio del tratamiento de reproduccion asistida®™. Existe una
reduccion del 21% en la tasa de nacido vivo y del 15% en la tasa de embarazo clinico con la
presencia de miomas intramurales que no llegan a distorsionar la linea endometrial. La
disminucién en las tasas de éxito en los tratamientos de reproduccion asistida y la presencia
de miomas intramurales que no distorsionan la cavidad uterina puede deberse a la alteracion
en la perfusién vascular, contractibilidad miometrial, funcion endometrial, migracion de los
gametos o expresion de los genes a nivel de endometrio/miometrio®’.

Los miomas subserosos no interfieren con la fertilidad, por lo tanto estos no ameritan ser
resecados, a menos que por su tamafio comprometan otras estructuras pélvicas®.

Los miomas submucosos se clasificaran en tipo 0, tipo | o tipo Il, segun el grado de penetracion
en la pared uterina® (Ver Figura 8).

Figura 8. Clasificacién de los miomas submucosos segin Wamsteker

Mioma Tipo Profundidad
0 0% en el miometrio
| <50% en el miometrio
1 >50% en el miometrio

% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

8 Sunkara SK; et all. The effect of intramural fibroids without uterine cavity involvement on the outcome of IVF tratment: a
sgystematic review and meta-analysis. Human Reproduction. Vol. 25, No. 2; 418 — 429. November, 2010

% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

8 wamsteker K, et all. Transcervical hysteroscopic resection of submucous fibroids for abnormal uterine bleeding: results regarding
the degree of intramural extension. Obstet Gynecol. 1993; 82: 763 — 740.



GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 55 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

FUENTE: Wamsteker K, et all. Transcervical hysteroscopic resection of submucous fibroids for abnormal uterine bleeding: results
regarding the degree of intramural extension. Obstet Gynecol. 1993; 82: 763 — 740.

A continuacioén se detallan las intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con
miomatosis uterina (Ver Recuadro 8 al 10).

Recuadro 8. Indicaciones para el abordaje histeroscdpico de personas con miomatosis uterina

Todos los miomas submucosos, pediculados o sésiles (Tipo 0).

e Agquellos intramurales con componente submucoso con la mayor parte del mioma dentro de la cavidad uterina,
cuando su extension intramural no abarque mas de 2/3 partes del miometrio (Tipo I).

e Cuando los miomas submucosos sean menores de 3 cm didmetro.

FUENTE: Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida. Ciudad de
México, México. 2015.

Recuadro 9. Indicaciones para el abordaje laparoscépico de personas con miomatosis uterina

e Miomas intramurales de 3-4 cm de diametro accesibles por via laparoscépica.

FUENTE: Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida. Ciudad de
México, México. 2015.

Recuadro 10. Indicaciones para el abordaje por laparotomia de personas con miomatosis uterina

e Mioma mayor de 10 cm.
e La presencia de méas de 3 miomas mayores de 4 cm.
e Miomas en localizaciones de dificil acceso o alto riesgo de lesionar el uréter o la arteria uterina.

FUENTE: Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida. Ciudad de
México, México. 2015.

Estos tratamientos quirdrgicos se deben realizar en los centros médicos que cuenten con
unidades de cirugia endoscépica ginecoldgica, con los equipos especiales de endoscopia y
personal de salud debidamente entrenado para tales procedimientos.

Es controvertido el empleo de analogos de la GnRH para reducir el tamafio de los miomas,
pues se reblandecen y se pierden los planos de diseccion.

14.3.2.2 Patologia Endometrial

Dentro de las alteraciones del endomentrio se incluyen los pélipos endometriales, la sinequias
intrauterinas y las alteraciones tréficas del endometrio.
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a. Polipos Endometriales

El estandar de oro diagndstico es la histeroscopia, ya que permite su reseccién en el mismo
momento. Su papel en la infertilidad no estd bien definido y se desconoce si son mas
frecuentes en mujeres infértiles®.

Los pdlipos pueden dificultar el transporte de los gametos e interferir con la implantacién
embrionaria al disminuir la receptividad endometrial por sangrados irregulares, reaccion
inflamatoria, aumento de secrecion de glucodelina, alteraciones moleculares de adhesién
endometrial y factores inmunoldgicos de expresidn génica. beben ser resecados previo a los
tratamientos de inseminacion intrauterina ya que aumenta la tasa de embarazo®.

b. Sinequias Intrauterinas

En el 40% de las mujeres con sinequias se detectan antecedentes de infertilidad, el mecanismo
no esti claro y parece ser multifactorial sin embargo, se piensa que se debe a un efecto
mecanico entorpeciendo la migracién de los espermatozoides o la implantacion embrionaria por
un trastorno en la funcionalidad endometrial y/o disminucién de su vascularizacion. A mayor
grado de afectacién menor la probabilidad de éxito reproductivo®.

El estdndar de oro para el diagnéstico y tratamiento de las sinequias uterinas es la
histeroscopia ya que permite restaurar la cavidad endometrial con reseccién o extirpacion de
las mismas. Son causa de infertilidad y complicaciones obstétricas como abortos, trastornos de
implantacién placentaria, restriccion de crecimiento intrauterino, parto pretérmino y
presentaciones fetales anémalas®.

La reseccion por via histeroscopica es imperativa previo al inicio de tratamientos de
reproduccion asistida, de preferencia con corte frio mediante tijeras histeroscopicas para
disminuir el riesgo de recidiva®. El uso de terapia hormonal estrogénica a dosis de 2.5mg de
estr6genos equinos conjugados con o sin la oposicion de progesterona por 2 6 3 ciclos puede
reducir la recurrencia de sinequias intrauterinas®.

A continuacién se indica la intervencion recomendada para el abordaje de personas con
sinequias intrauterinas (Ver Recuadro 11).

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.
" Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

2 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion,
Editorial Panamericana, Madrid, Espafa. 2012.

® Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

° Journal of Minimally Invasive Gynecology, AAGL Practice guidelines for management of intrauterine synechiae.febrero 2010 Vol
17 N°1.
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Recuadro 11. Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con sinequias intrauterinas

e Reseccion por via histeroscopica
e Terapia hormonal estrogénica posterior a la reseccion de las sinequias intrauterinas

FUENTE: Elaboracién propia

A continuacion se describe la clasificacion de las sinequias intrauterinas segun la Sociedad
Americana de Fertilidad. (Ver Cuadro 6)

Cuadro 6. Clasificacion de las sinequias intrauterinas

Caracteristicas Descripcion Puntaje Descripcion Puntaje Descripcion Puntaje
Extension del
compromiso de la <1/3 1 1/3 -2/3 2 > 2/3 4

cavidad uterina
Tipo de sinequia

Laxa 1 Laxa y Densa 2 Densa 4
Patrén menstrual Normal 0 Hipomenorrea 2 Amenorrea 4
Clasificacion Prondstica Puntaje Histeroscopia
Grado | Leve 1-4
Grado Il Moderado 5-8
Grado Il Severo 9-12

FUENTE: American Fertility Society. Classification of adnexal adhesions, distal tubal occlusion, tubal occlusion secondary to tubal ligation, tubal
pregnancies, mullerian anomalies and intrauterine adhesions. Fertil Steril. 1988; 49: pag. 944 — 955.

c. Engrosamiento Endometrial

Cuando se rompe el equilibrio estrdgeno-progesterona, prevaleciendo el primero, el endometrio
es sometido a una sobre estimulacion que conlleva a aumento de su espesor gracias al efecto
proliferativo. Esta asociada a trastornos de la funcién ovarica, representada usualmente por
ciclos anovulatorios. Clinicamente se manifiesta como sangrado uterino disfuncional®.

Las pacientes con sangrados irregulares y engrosamiento endometrial deben ser revaloradas al
segundo dia de un ciclo menstrual espontdneo o inducido; y de persistir el engrosamiento esta
indicado un ciclo de anticonceptivos orales combinados asi como una nueva valoracion
ultrasonogréafica en el segundo dia del ciclo®”.

En pacientes de mayor riesgo como las obesas, con sindrome de ovario poliquistico (SOP),
mayores de 35 afos, diabéticas e hipertensas que no responden a la privacion hormonal y

% Pérez Pefia E. Infertilidad, esterilidad y endocrinologia de la reproduccién. Editorial Salvat., Paginas: 172. México. 1995
" Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.
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presentan engrosamiento endometrial es imperativo realizar un estudio histopatolégico del
tejido endometrial previo al inicio de tratamientos de reproduccion asistida®.

d. Atrofia Endometrial

Esta alteracion se presenta principalmente en pacientes con trastornos de hipogonadismo
hipogonadotrépico, insuficiencia ovarica prematura, disgenesias gonadales, entre otras. Se
manifiesta como hipomenorrea o amenorrea que no cede a la privacion hormonal.

No existe un consenso en el limite de corte en el grosor endometrial minimo al final de la
estimulacion ovarica controlada que condicione buenos resultados en los tratamientos de
reproduccion asistida. Se recomienda que sea mayor de 6 mm con estructura regular, patron
trilaminar y buena vascularidad endometrial®®.

e. Malformaciones Miillerianas

Las Malformaciones Miillerianas (MM) son un grupo heterogéneo de patologias congénitas
debidas a defectos en la formacion, desarrollo, fusibn o reabsorcion de los conductos
mdillerianos durante el desarrollo fetal, que producen un conjunto de anomalias del tracto

reproductivo'®.

Estas anomalias pueden comprometer la capacidad reproductiva de la mujer, asociarse a
pérdida gestacional recurrente, parto pretérmino y resultados obstétricos reservados™®.

La tasa de embarazo clinico es menor en pacientes con Utero septado y el aborto temprano se
presenta mas frecuentemente en estas mujeres. Las demas MM no impiden el embarazo, pero

pueden comprometer su evolucion'®.

Los tipos de malformaciones millerianas se detallan a continuacién (Ver Figura 9).

% Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.
Ciudad de México, México, 2015.
® Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.

0 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta

(fdlicién, Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
0 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta

edicion, Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproducciéon Humana. 4ta
edicion, Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
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Figura 9. Clasificacion de las malformaciones millerianas
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FUENTE: American Fertility Society. The American Fertility Society classification of adnexal adhesions, distal tubal occlusions, tubal occlusion
secundary to tubal ligation, tubal pregnancies, Millerian anomalies and intrauterine adhesions. Fertility and Sterility. 49: 944 — 955. 1988

A continuacién se indica las intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con
malformaciones miullerianas (Ver Recuadro 12).

Recuadro 12. Intervenciones recomendadas para el abordaje de personas con malformaciones
mdllerianas

e En pacientes con septo vaginal transverso se debe realizar cirugia correctiva'®.
e En las malformaciones simétricas (Gtero septado, didelfo, arcuato) los antecedentes clinicos definiran la
conducta a seguir.
o Utero septado(parcial o completo): Realizar septoplastia histeroscépica profilactica
o Utero arcuato, bicorne y didelfo: El tratamiento quirdrgico no ha demostrado beneficios clinicos.

FUENTE: Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproducciéon Humana. 4ta edicién, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012; 80 — 103.

14.4. Factor cervical

Se estima que la incidencia de infertilidad exclusivamente por factor cervical es menor de un

5%. Son diversas las causas que pueden influir a este nivel, pero de forma esquematica se

pueden dividir en mecanicas e infecciosas'™.

13 Red Latinoamericana de Reproduccién Asiistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién asistida.

Ciudad de México, México, 2015.
104 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion,

Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
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El tratamiento de las alteraciones cervicales con induccion de la ovulacién e inseminacion
intrauterina soluciona la gran mayoria de las veces los problemas a este nivel'®.

A continuacién se indica las intervenciones recomendadas para el manejo de pacientes con
factor cervical. (Ver Recuadro 13).

Recuadro 13. Intervenciones recomendadas para el abordaje de pacientes con factor cervical

e Andlisis de citologia cervico-vaginal, en caso de sospecha clinica
e Verificar integridad de canal cervical
e Corroborar reporte de Papanicolaou normal

FUENTE: Elaboracién propia

14.4.1 Causas mecanicas

Las sinequias, pélipos, malformaciones y otras alteraciones anatomicas a este nivel podrian
afectar la funcién comunicadora del cérvix.

Las pruebas diagnésticas recomendadas en caso de sospecha de estenosis cervical son:

o Prueba de transferencia: pasar una canula blanda a través del cérvix para valorar el
acceso a la cavidad uterina'®.
e Cervicohisteroscopia: valoracion del canal cervical con el histeroscopio. En este

procedimiento se pueden eliminar adherencias.

A continuacién se indica las intervenciones recomendadas para el manejo de pacientes con
factor cervical alterado por causas mecanicas (Ver Recuadro 14).

Recuadro 14. Intervenciones recomendadas para el abordaje de pacientes con factor cervical alterado
por causas mecanicas

e En caso de estenosis valorar dilatacion cervical bajo sedacién previo inseminacion artificial.
e En caso de citologia anormal se suspende protocolo de estudio y se refiere a colposcopia. Se continuara el
protocolo hasta ser dada de alta por colposcopia (solucionado su patologia cervical).

FUENTE: Elaboracién propia

14.4.2 Causas infecciosas

La infeccién genital ocasionada por bacterias de transmision sexual predispone al desarrollo de
infertilidad de origen tubario en especial Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae,

195 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

106 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicién,
Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
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aunque también se han involucrado bacterias de la clase Mollicutes como Ureaplasma
urealyticum o Mycoplasma hominis*®’. (Ver apartado 14.2 Factor Tubo peritoneal)

14.5. Factor Masculino

En los problemas de infertilidad, la causa es de origen estrictamente masculino en un 20% y en
un 30-40% de los casos es de causa mixta, por lo que el factor masculino esta presente en el
50% de las parejas*®.

Las causas de infertilidad masculina pueden ser divididas en las siguientes éareas: (Ver
Recuadro 15)

Recuadro 15. Causas de infertilidad masculina

Enfermedad hipotalamico — hipofisiaria (hipogonadismo secundario) 1 — 2%
Hipogonadismo primario 10 — 15 %

Defectos postesticulares (trastornos en el transporte de esperma) 10 — 20 %

Disfuncion de los tibulos seminiferos 60 — 80%, incluyendo deleciones del cromosoma Y
No clasificable 40 — 50%

FUENTE: Swerdloff R et al. Evaluation of male infertility. Tomado de http://www.uptodate.com Consultado el 14/12/15

Los elementos de una evaluacion completa de la infertilidad masculina incluyen una historia
clinica completa (anamnesis) y un examen fisico realizado por un especialista con experiencia
en fertilidad masculina'®.

La historia clinica médica o anamnesis se utiliza para identificar factores de riesgo, estilo de
vida, habitos y comportamientos que podrian estar afectando a la infertilidad masculina. Esto
incluye:

e Historia clinica completa e historia quirtrgica (incluyendo enfermedades de la infancia y

la historia del desarrollo puberal).

Historia clinica reproductiva (hijos, frecuencia de relaciones sexuales, historia familiar).

Medicamentos (con receta y de venta libre).

Alergias.

Infecciones anteriores (infecciones de transmision sexual (ITS), e infecciones

respiratorias).

e Historia social detallada, incluyendo la exposicibn a gonadotoxinas, el uso de
esteroides, abuso de drogas, alcohol y tabaco.

El examen fisico del hombre incluye:

e Exploracién del pene, incluyendo la localizacién del meato uretral.

7 Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Manual de Procedimientos en Reproduccién Asistida.Editorial ATEPROCA,

Caracas. 2015.

18 Remohi J. et al. Manual Practico de esterilidad y reproduccion asistida: Aspectos clinicos. 4ta edicion. Editorial Médica
Panamericana. Espafia. 2012

109 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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Palpacion de los testiculos y medicion del tamafio.

Presencia y consistencia de los vasos deferentes y el epididimo.

Presencia de varicocele.

Caracteres sexuales secundarios, como la constitucién fisica del paciente, la
distribucion del pelo y el desarrollo pectoral.

e Examen rectal digital en caso de sospecha de patologia prostatica o vesicodeferencial.

Es aconsejable el estudio serolégico por: sifilis, VIH, hepatitis B y hepatitis C para todos los
pacientes de la Unidad de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad™*°.

El andlisis de semen es la piedra angular de las pruebas de laboratorio en los casos de
infertilidad masculina. De ser necesario, se realizan las siguientes pruebas:

Andlisis adicional de semen.
Evaluacién endocrina.

Andlisis de orina post-eyaculado.
Ultrasonidos.

Pruebas especializadas de semen.
Estudios genéticos.

14.5.1 Pruebas diagnésticas

14.5.1.1 Andlisis del semen'*!

El analisis del semen indica el estado funcional de la secrecion exocrina de las glandulas
sexuales masculinas, y orienta sobre patologias del sistema genital.

Aunque los resultados del andlisis de semen no permiten determinar con certeza si un individuo
es fértil o no, puede darnos informacién acerca de problemas en los 6rganos genitales del
hombre. Por tanto, el andlisis del semen se considera un estudio basico para orientar la
investigacion de la infertilidad masculina.

El analisis del semen debe realizarse utilizando técnicas y criterios estandarizados como los
descritos por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

En la deteccion de los problemas de fertilidad masculina, el analisis de semen basico, de
acuerdo a valores de referencia de la OMS, es una prueba sensible (sensibilidad del 89,6%, es
decir, detecta nueve de cada diez hombres que tienen un "verdadero” semen anormal), pero
tiene poca especificidad (un resultado anormal no siempre significa que hay un verdadero
semen anormal). La repeticion del analisis de las muestras de semen proporcionan una mayor
especificidad en la identificacion de anormalidades en el semen, el analisis de una sola muestra

10 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
" nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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identificara falsamente alrededor del 10% de los hombres como anormales, pero repetir la
prueba lo reduce al 2%.

En el caso de que el resultado del primer andlisis de semen sea anormal, se debe repetir la
prueba de confirmacién. Se recomienda repetir el andlisis de semen de confirmacion, 3 meses
después de la primera prueba, esta accion permite dar tiempo para que el ciclo de formacion de
espermatozoides se complete. Sin embargo, si se ha detectado una azoospermia u
oligozoospermia severa la repeticion de la prueba debe llevarse a cabo tan pronto como sea
posible.

Si se somete al varon a cualquier tipo de tratamiento quirdrgico o farmacolégico con el fin de
mejorar la calidad seminal, se debe esperar al menos tres meses para estudiar otra muestra y
determinar la influencia de dicho tratamiento.

A continuaciéon se detalla la nomenclatura de las alteraciones en los pardmetros seminales.
(Ver Recuadro 16)

Recuadro 16. Nomenclatura de las alteraciones en los parametros seminales

Aspermia: ausencia de semen (descartar eyaculacion retrograda).

Astenozoospermia: Porcentaje de espermatozoides moviles progresivos por debajo del limite de referencia
Azoospermia: Ausencia de espermatozoides en el eyaculado.

Criptozoospermia: Espermatozoides ausentes de las preparaciones frescas pero que se observan en el
centrifugado.

e Hemospermia (hematospermia): Presencia de eritrocitos en el eyaculado.

e Leucospermia (leucocitospermia, piospermia): Presencia de leucocitos mayor del limite de referencia.

e Necrozoospermia: Porcentaje de espermatozoides vivos menor al limite de referencia.

e Oligozoospermia Numero total o concentracion de espermatozoides menor al limite de referencia.

e Teratozoospermia: Porcentaje de morfologia espermatica menor al limite de referencia.

FUENTE: World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

14.5.1.2 Evaluacion Endocrina (Determinaciones hormonales)™?

La evaluacién endocrina masculina examina el eje hipotalamo-hipofisis-testiculo. Como los
trastornos endocrinos son poco frecuentes en hombres con parametros seminales normales, la
evaluacién endocrina sélo se indica en hombres con pardmetros seminales anormales, en caso
de deterioro de la funcién sexual, o cuando hay hallazgos clinicos que nos sugieren una
endocrinopatia especifica.

La evaluacién endocrina minima inicial deberia incluir la evaluaciéon de los niveles de hormona
FSH, LH, estradiol, testosterona total y libre, TSH y PRL.

Los niveles de FSH se deben analizar si existe oligozoospermia (<10 millones/ml) o
azoospermia. Ademas, se evaluara la LH y la testosterona si hay disfuncion sexual asociada,
volumen testicular bajo, signos de hipoandrogenizacién u otras endocrinopatias.

M2 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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A pesar de que los niveles plasmaticos de FSH tienen una relacién inversamente proporcional
al nimero de espermatogonias, la determinacion de FSH no aporta informacién util sobre la
normalidad de la espermatogénesis, ya que niveles normales de FSH podrian coexistir con
bloqueos completos en los estadios de espermatocito o de espermatide.

El hipogonadismo secundario es una condicién infrecuente, pero su identificacion es importante
porque puede ser tratado médicamente.

14.5.1.3 Andélisis de orina posteyaculado

Un andlisis de orina post-eyaculado esta indicado en hombres con hipospermia o aspermia.
Esta condicion puede deberse a la eyaculacion retrograda, la ausencia de eyaculacion, la
obstruccién de los conductos eyaculadores, el hipogonadismo, o a la ausencia congénita
bilateral de los vasos deferentes (ACBVD). Un test de orina post- eyaculado se debe realizar en
hombres con volimenes de la eyaculacion de menos de 1 ml, niveles hormonales normales y
vasos deferentes normales, especialmente en pacientes con riesgo de presentar neuropatia

vegetativa ™.

Se considera diagnéstico de eyaculacién retrograda con la presencia de mas de 5
espermatozoides por campo de 40X en orina post eyaculado'. En los hombres con
azoospermia o aspermia, la presencia de espermatozoides en la orina sugiere eyaculacion

retrégrada’’®.

El tratamiento médico con simpaticomiméticos se han utilizado para conseguir una eyaculacion
anterdgrada. Los mejores resultados se logran con imipramina. Si falla el tratamiento médico, el
semen puede ser recuperado de la vejiga para inseminaciones mediante la recuperaciéon de

espermatozoides de la orina posteyaculacion™*®.

14.5.1.4 Ultrasonido*!’

a. Ultrasonido Doppler escrotal
Estas exploraciones estan indicadas para confirmar la sospecha de varicocele y para examinar
el parénquima testicular y los epididimos en casos de mal descenso testicular. También estan
indicadas en casos de exploracién fisica dificil o ante la sospecha de una tumoracion testicular,
dada la més alta incidencia de riesgo de cancer testicular entre los varones afectados por
infertilidad.

3 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

"“Revista de Ginecologia y Obstetricia de México. Prevalencia de eyaculacion retrégrada en esterilidad asociada con hipospermia.
2011, 79 (2):61-66.

3% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

16 Remohi J. et al. Manual Practico de esterilidad y reproduccion asistida: Aspectos clinicos. 3ra edicion. Editorial Médica
Panamericana. Espafia. 2008

"7 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012



GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 65 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

b. Ultrasonido transrectal*®

Es aconsejable en pacientes con volumen seminal bajo, con o sin azoospermia, en presencia
de hemospermia y ante la presencia de sintomas de infeccion prostatica. La ecografia
transrectal se usa para evaluar el didmetro seminal vesicular, la dilatacion del conducto
eyaculador, y también para investigar sobre la existencia de quistes en la prostata. La ecografia
puede ayudar a diagnosticar la obstruccién de los conductos eyaculadores y puede ser utilizada
en hombres azoospérmicos con bajos volimenes de eyaculado, vasos deferentes palpables y
tamafio testicular normal.

14.5.1.5 Pruebas especializadas
a. Anticuerpos antiespermatozoide

Las pruebas para los anticuerpos antiespermatozoides (AAE) deben realizarse si hay
astenozoospermia aislada o aglutinacion de espermatozoides. Los anticuerpos anti-
espermatozoides pueden encontrarse en sangre, en el plasma seminal, o directamente unidos
a los espermatozoides. Estos anticuerpos se forman cuando hay ruptura de la barrera hemato-
testicular ya sea debido a trauma, infeccion, cirugia o cancer testicular. La deteccion de una
barrera de anticuerpos antiespermatozoides se hace a través de una prueba directa de
inmunobeads (IBT) o Mixed Antiglobulin Reaction Test (MAR test). Los anticuerpos anti-
espermatozoides unidos a la cabeza o a la cola son clinicamente los mas importantes.

b. Espermocultivo
Se indica en pacientes con piospermia ante una sospecha clinica de infeccion seminal.

Las pruebas adicionales especializadas de semen pueden incluir la cuantificacion de
leucocitos. El aumento del nimero de células blancas sanguineas en el semen esta asociado a
una baja funcién y movilidad del espermatozoide. En el llamado montaje en fresco en el
microscopio, las células inmaduras y los leucocitos tienen un aspecto similar y se denominan
"células redondas". El uso de tinciones para dicho andlisis disponible de manera comercial,
podrian ayudar a distinguir entre los dos tipos de células y cuantificar los leucocitos. Los
hombres con piospermia (mas de 1 millébn de leucocitos/ml) deben ser evaluados por una
posible infeccién o inflamacion del tracto genital.

14.5.1.6 Estudios genéticos*
Las anormalidades genéticas que conducen a la infertilidad masculina corresponden de un
10% a un 20% con presencia de anormalidades cromosémicas principalmente en el
cromosoma sexual Y*?°. Estos defectos moleculares y las alteraciones cromosémicas son los
responsables de alterar los procesos fisiolégicos normales en relacion a esteroidogénesis y
espermatogénesis.

18 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
19 Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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En funcién de los factores de riesgo detectados o diagnosticados antes, durante o después de
la realizacion de técnicas de reproduccion asistida, es importante informar y debatir
adecuadamente con la pareja las implicaciones del tratamiento.

Debe considerarse obligatorio en todos los casos de azoospermia de origen testicular o
idiopatica y recomendable en oligozoospermias severa (menos de 5 millones/ml) el estudio del
cariotipo, ya que aporta informacién de aneuploidias de los cromosomas sexuales, y de otras
alteraciones autosdmicas que se relacionan con infertilidad.

Uno de los objetivos de la evaluacion del hombre en el estudio de fertilidad es orientar la
estrategia terapéutica, proponiendo las mejores alternativas de reproduccion asistida. Otro
objetivo es identificar anomalias genéticas transmisibles a la descendencia. Por ultimo, la
evaluacién permite identificar anomalias relevantes para la salud del hombre.

Las anormalidades cromosdmicas en el cariotipo pueden ser identificadas en aproximadamente
el 7% de los hombres infértiles. La frecuencia aumenta inversamente proporcional al conteo de
espermatozoides. Las anormalidades se ven en menos de un 1% de los hombres con
concentracion de esperma normal, 5% de los hombres con oligozoospermia, y en el 10-15% de
los hombres con azoospermia. El sindrome de Klinefelter 47, XXY representa las dos terceras
partes de las anomalias cromosémicas observadas en hombres infértiles. La prevalencia de las
anomalias estructurales de los autosomas (inversiones, translocaciones) también es mayor en
los hombres infértiles. Los hombres con oligozoospermia severa 0 con azoospermia no
obstructiva requieren un cariotipo antes de la FIV con inyeccion intracitoplasmatica de
espermatozoides (ICSl, del inglés intracytoplasmic sperm injection) con su propio esperma.

En el caso de sospecha de alteraciones genéticas se debe referir el paciente al especialista en
Genética Humana de la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad, para su
valoracion respectiva.

a. Microdelecciones del Y***

En pacientes con azoospermia y oligozoospermia severa de origen secretor se recomienda el
estudio de microdeleciones Yq.

Las microdeleciones de secciones del cromosoma Y se pueden encontrar en el 10 - 15% de los
hombres con azoospermia o con oligozoospermia severa. Esto ocurre en las diferentes
regiones del brazo largo del cromosoma Y (Ygll), conocida como la region del factor de
azoospermia (por sus siglas en inglés AZF) que contiene genes necesarios para la
espermatogénesis: AZFa es la regiéon proximal, AZFb es la region central, y AZFc es la region
distal del brazo. El gen DAZ (del inglés Deleted in Azoospermia, o suprimido en la
azoospermia) esta en la region AZFc.

La ubicacion de la microdelecién del cromosoma Y, puede afectar significativamente a la
espermatogénesis. Los hombres con deleciones en la region AZFc pueden tener
oligozoospermia severa o azoospermia con suficiente esperma testicular para su recoleccion.
Los hombres con microdeleciones en la region AZFa o AZFb tienen azoospermia, y un mal

2! |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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pronostico para la obtencién de espermatozoides testiculares. Los hijos de los hombres con
microdeleciones del cromosoma Y heredaran la anormalidad y pueden ser infértiles. El analisis
del cromosoma Y se debe ofrecer a los hombres con azoospermia no obstructiva o con

oligozoospermia severa antes de la FIV con ICSI utilizando sus propios espermatozoides'®.

b. Mutacion de la conductancia transmembrana de la fibrosis quistica
(CFTR)**®
En pacientes con agenesia uni o bilateral de conductos deferentes esta siempre indicado el
estudio d1e24mutaciones de CFTR. La prevalencia de esta mutacion en la poblacién general es
alta, 1:25".

Los hombres con azoospermia obstructiva debido a la ausencia congénita bilateral de los vasos
deferentes (ACBVD) tienen con mayor frecuencia una anomalia del gen que codifica la proteina
reguladora de la conductancia transmembrana de la fibrosis quistica. La identificacién de la
causa subyacente de la infertilidad genética puede jugar un papel crucial en la determinacion
del tratamiento.

Existe una fuerte asociacion entre ACBVD y las mutaciones del gen CFTR. Se asume que
todos los hombres con ACBVD tienen una mutacién del gen CFTR. Su pareja debe ser
analizada genéticamente para determinar el riesgo de concebir un nifio con fibrosis quistica. La
prevalencia de mutaciones CFTR también es mayor en los hombres con azoospermia, debido a
la obstruccidon congénita bilateral del epididimo, y en aquellos con agenesia unilateral de
conducto deferente. Su indicacién sera a criterio del médico especialista en reproduccién
humana para su aplicacién en técnicas de reproduccién asistida de alta complejidad.

C. Fragmentacion del ADN'*®

Las pruebas de fragmentacion del ADN espermatico nos ayudan a determinar la integridad del
ADN, lo cual es importante para el desarrollo del embrion. La fragmentacion del ADN se refiere
a las posibles roturas bicatenarias en el ADN espermatico, que no pueden ser reparadas. La
presencia de dafio en el ADN esperméatico es mas comun en los hombres infértiles y puede
contribuir a bajos niveles de fertilidad en algunas parejas.

Las tasas de fragmentacién del ADN se pueden medir por cualquiera de las pruebas, directas o
indirectas. Su indicacion sera a criterio del médico especialista en reproduccién humana para
su aplicacién en técnicas de reproduccién asistida de alta complejidad.

122 practice Committee of the American Society for Reproduce Medicine. Male infertility best practice policy committee of the
American Urological Association. Report on optimal evaluation of the infertility male. Fertil and Steril. Nov; 86 (5 suppl 1): S202-209.
2006
123 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
!i)zaia complejidad. México. 2012

Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida.
Ciudad de México, México, 2015.
125 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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14.5.2 Valoracién por Andrologia*®

La evaluacion minima del hombre debe ser un andlisis de semen realizado segun las
directrices de la OMS. Si dicho andlisis esta alterado debe hacerse un control en no menos de
dos meses y de persistir la anomalia debe ser valorado por Andrologia.

Es aconsejable el estudio androl6gico completo, especialmente si se observan anomalias en el
semen y en la infertilidad de origen desconocido. Los estudios de fragmentacién del ADN,
microdeleciones del cromosoma “Y” y mutaciones del gen CFTR, deberan ser indicados por el
médico especialista en medicina reproductiva y/o andrologia.

14.5.3 Abordaje del Factor Masculino

A continuaciobn se describen las intervenciones requeridas para el abordaje del factor
masculino. (Ver Recuadro 17)

Recuadro 17. Intervenciones para el abordaje del factor masculino

e Todos los hombres en protocolo de infertilidad deben recibir suplemento diario de acido félico 1 mg.
e Debe enviarse de rutina un espemograma y si este es anormal: repetir en 12 semanas. Si el segundo
espermograma persiste anormal, enviar estudios complementarios:
o Ultrasonido testicular o transrectal, segun indicaciéon de especialista
o Laboratorio: perfil hormonal: LH, FSH, testosterona total y libre, prolactina, perfil tiroideo
o Valoracién Androldgica (Por médico especialista en medicina reproductiva o en andrologia)
e Se envia espermocultivo en caso de piospermia
o Si el espermocultivo es positivo: dar tratamiento antibiético segiun prueba de sensibilidad y
antiinflamatorio via oral y repetir en 6 semanas después de completado el tratamiento (antibiéticos de
amplio espectro y con buena penetracion a testiculo).
e Se seguiran los parametros de normalidad espermatica segun OMS 2010".
e Factor masculino severo (insuficiente para inseminacion intrauterina, recuento de espermatozoides moviles
menor a 3 millones) ? debera ser referido a Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad (UMRAC).

FUENTE: Elaboracién Propia
L WHoO. Laboratory manual for the examination and processing of human semen. 5th edition. 2010
> Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

14.5.3.1 Tratamiento no quirdrgico infertilidad masculina

Los tratamientos especificos no quirargicos para la infertiidad masculina pueden estar
relacionados con hipogonadismo, ya sea por la deficiencia de la hormona liberadora de
gonadotropina (GnRH), por el hipogonadismo secundario o terciario, o debido a la disfuncion
testicular, o sea el hipogonadismo primario; también se relacionan con problemas sexuales,
como disfuncion eréctil o eyaculatoria; o con infecciones genitales. Los tratamientos no
especificos se utilizan tipicamente para la infertilidad masculina de tipo idiopatica.

A continuacion se indica el tratamiento para cada patologia:

126 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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a. Hipogonadismo

Para el tratamiento del hipogonadismo hipogonadotrépico, el reemplazo de la gonadotropina se
logra usando gonadotropina coriénica humana (hCG), que es un anélogo de la hormona
luteinizante (LH). Esto aumentard los niveles de testosterona endogena. Los niveles de
testosterona vy, si es posible, los parametros seminales son monitoreados. El tratamiento puede
variar con una dosis de hCG 3 veces por semana entre 1000 y 2500 UI'*’.

Una vez que se han logrado los niveles adecuados de testosterona, un analogo de la hormona
foliculo-estimulante (FSH), como la gonadotropina menopausica humana (hMG), se afiade al
tratamiento hasta que la produccién de espermatozoides en el semen sea visible. La dosis
habitual es de 75 unidades por via subcutanea, tres veces a la semana durante 3 a 6 meses,
hasta que la produccién espermatica pueda ser detectada. A partir de alli las parejas pueden
tratar de concebir a través de técnicas de reproduccion asistida'?.

El tratamiento no especifico con gonadotropinas utilizando hCG o hMG no ha demostrado
mejorar significativamente la concentracion de espermatozoides, la movilidad del esperma, ni
las tasas de embarazo. Como éste es mas caro que otros tratamientos empiricos y tiene una
mayor probabilidad de efectos secundarios, debe ser usado sélo para hombres con verdadero
hipogonadismo hipogonadotrépico.

b. Infeccion seminal

Para los pacientes que tienen infecciones genitales detectadas en el espermocultivo debe
realizarse un antibiograma para que se pueda indicar el tratamiento correspondiente con el
antibidtico correcto, por lo general durante 4-6 semanas. Luego completar el tratamiento se
debe repetir el cultivo de semen. Esta es una causa poco frecuente de infertilidad por factor
masculino. El uso de antiinflamatorios puede utilizarse concomitantemente.

En caso de existencia de enfermedades por microorgansmos como Chlamydia trachomatis,
Ureaplasma urealyticum o Mycoplasma hominis debe realizarse el diagndstico especifico con
las técnicas moleculares correspondientes. En el caso de sospecha de infeccién por Neisseria
gonorrhoeae se deben aplicar los protocolos institucionales ya establecidos para su detecciéon y
tratamiento.

En caso de sospecha de prostatitis aguda o crénica el tratamiento antibidtico es la
ciprofloxacina como primera elecciébn 500 mg dos veces al dia por 6 semanas y como
tratamiento alterno es trimetoprim sulfametoxazol 1 comprimido dos veces al dia por 6
semanas'®

27 Remohi J. et al. Manual Préctico de esterilidad y reproduccién asistida: Aspectos clinicos. 4ta edicién. Editorial Médica

Panamericana. Espafia. 2012

128 gociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. El Tratamiento de la infertilidad masculina. Educacién médica continua
ara médicos. 2013

% Remohi J. et al. Manual Practico de esterilidad y reproduccién asistida: Aspectos clinicos. 3ra edicién. Editorial Médica

Panamericana. Espafia. 2008
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En caso de sospecha de orquiepididimitis el tratamiento es ciprofloxacina 500 mg dos veces al

dia por 6 semanas mas doxicicilina 100 mg dos veces al dia por 10 dias'®.

c. Tratamiento empirico

El tratamiento empirico se basa en el supuesto de que el aumento de los niveles de
gonadotropinas puede aumentar la produccion de espermatozoides Por lo tanto, una
recomendacion para el uso del tratamiento empirico es que si las gonadotropinas ya estan
altas, el tratamiento no tendra éxito. Incluso en los hombres con niveles de gonadotropinas
normales o con una relacién invertida de FSH/LH, s6lo la mitad vera algun beneficio
significativo en los parametros seminales con el tratamiento empirico. (Ver Cuadro 7)

Cuadro 7. Perfil hormonal basico del varén con infertilidad

Hormona Valores
FSH 2-4 mUIl/ml
LH 3-8 mUl/ml
Prolactina 2-18 ng/dl
Testosterona total 350-1000 ng/dl
Testosterona libre Calcular segtn formula®

FUENTE: Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccion
Humana. 4ta edicion. Editorial Panamericana. Madrid, Espafia. 2012
* Tomado de: http://www.issam.ch/freetesto.htm

La mayoria de los tratamientos empiricos utilizan antiestrogenos, que disminuyen la
retroalimentacion negativa del eje hipotalamo-hipofisario, lo que conduce a una mayor
liberacién de GnRH. Alternativamente, estos tratamientos utilizan inhibidores de la aromatasa,
que disminuyen la conversion periférica de testosterona en estradiol, aumentando los niveles
de testosterona testicular y disminuyendo la retroalimentacién negativa del eje hipotalamo-
hipofisario.

El tratamiento con citrato de clomifeno (CC) es el tratamiento empirico mas utilizado. EI CC es
un potente agente antiestrogénico que disminuye la retroalimentacion negativa del eje
hipotadlamo-hipofisario. Esto resulta en un aumento de la GnRH, y consecuentemente, en el
aumento de los niveles de LH y FSH. La testosterona se incrementa, asi como el estradiol, y en
algunos hombres, la concentracion de espermatozoides también aumentara. Sin embargo, los
meta-andlisis de ensayos aleatorios no han podido demostrar una mejora en las tasas de

embarazo con el uso de CC en los hombres en tratamiento por oligozoospermia™".

1% Remohi J. et al. Manual Practico de esterilidad y reproduccién asistida: Aspectos clinicos. 3ra edicién. Editorial Médica
Panamericana. Espafia. 2008

131 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion,
Editorial Panamericana. Madrid, Espafa. 2012
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14.5.4 Inseminaciones Heterélogas

Los pacientes con factor masculino severo o con alguna alteracion genética que no sean
candidatos a inseminaciones homdélogas seran referidos a la Unidad de Medicina Reproductiva
de Alta Complejidad y se les brindaréa la opcion de utilizar muestras del banco de semen, previa
discusion con la pareja sobre las implicaciones legales y el consentimiento expreso de ambos,
conociendo que debe cumplirse:

e Proteccion de la confidencialidad del donante de semen, se mantendra la
confidencialidad del donante, pero no el anonimato. Lo anterior con la finalidad de
cumplir con lo establecido en la Legislacion Nacional:

o Cadigo de la Nifiez y Adolescencia en el articulo 30 se indica que los nifios
tienen derecho a conocer el origen de sus padres; “...Derecho a la vida familiar.
Las personas menores de edad tendran derecho a conocer a su padre y
madre...”

o Cadigo de familia en el articulo 72 se indica que el donante de semen no tiene
ninguna obligacion de filiacion y paternidad. “...La inseminacién artificial de la
mujer con semen del marido, o de un tercero con el consentimiento de ambos
cényuges, equivaldria a la cohabitacion para efectos de filiacion y paternidad.
Dicho tercero no adquiere ningun derecho ni obligacién inherente a tales
calidades...”

La Unidad de Medicina Reproductiva de Alta complejidad no puede garantizar la disponibilidad
de muestras de semen para las parejas o mujeres infértiles sin pareja, ya que la donacién es
altruista y voluntaria.

15. Abordaje de la pareja y mujer sin pareja con
infertilidad

A continuacion se describe los tratamientos para la induccién de la ovulacion.

15.1. Induccién de la ovulacién y estimulacién ovarica controlada

Los farmacos para la infertilidad controlan el eje Hipotalamo-Hipdfisis-Ovario (HHO),
tipicamente para uno de estos dos propésitos: la induccién de la ovulaciébn en mujeres con
anovulacioén u oligo-ovulacion, o para la estimulacion ovarica controlada, que es el desarrollo de
mas de un foliculo maduro para aumentar la probabilidad de embarazo. Estos tratamientos
farmacologicos se pueden combinar con coito programado, inseminacion intrauterina o con

Fertilizacion in vitro (FIV)'%.

15.1.1 Agentes de administracién oral para induccion de la ovulacion

El primer grupo de farmacos son los agentes de administracion oral de induccion de la
ovulacion. Este grupo incluye los moduladores selectivos de los receptores de estrégeno

%2 gSociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica

continua para médicos. 2013
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(SERM) como el citrato de clomifeno y el tamoxifeno, en otro grupo los inhibidores de la
aromatasa como el letrozol'*.

Los farmacos inductores de la ovulacion se han utilizado desde hace mas de 30 afios; sin
embargo, las complicaciones a corto y largo plazo siguen estando presentes y suponen un
problema en la practica clinica. Es recomendable que estos farmacos sean utilizados por
personal entrenado en reproduccion humana, que pueda resolver los efectos indeseables

asociados a su uso™*.

15.1.1.1 Citrato de Clomifeno

El Citrato de Clomifeno (CC) es el tratamiento de primera linea para la induccién de la
ovulacién, y tiene mas éxito en mujeres con oligo-ovulacion o anovulacién con niveles normales
de gonadotropinas (normogonadotrépicas), como las mujeres con Sindrome de Ovario
Poliquistico (SOP). Debido a que la accion del CC requiere de un eje HHO integro y
conservado, es menos exitoso en mujeres con insuficiencia ovarica (hipogonadismo
hipergonadotrépico) ya que tienen un nivel elevado de FSH. Es ineficaz en mujeres con
hipogonadismo hipogonadotrépico (amenorrea hipotalamica) en las que la retroalimentacion del
eje HHO es severamente disfuncional**>.

El CC es también utilizado para tratar la infertilidad inexplicada, cuando las pruebas clasicas
para determinar las etiologias comunes para la infertilidad no encuentran una causa. En las
parejas cuya infertilidad permanece sin explicacién después de una evaluacién minuciosa y
completa, el tratamiento empirico con CC no ha demostrado ser mejor que el manejo
expectante. Sin embargo, cuando se combina con la inseminacién intrauterina, el tratamiento

con CC puede aumentar la fecundidad por ciclo en estas pacientes*®.

En general, la terapia con CC resulta en una tasa de ovulacion del 80% de las mujeres que
usan el medicamento, con una tasa de embarazo del 10 al 15% por ciclo ovulatorio. Las tasas
de embarazo son mayores en mujeres con anovulacion como Unica causa de la infertilidad, y
menores en las mujeres con infertilidad inexplicada. Las tasas de embarazo acumulativo
después de 6 ciclos ovulatorios disminuyen, por lo que es razonable en dichos casos reevaluar
el tratamiento y considerar otras opciones terapéuticas™’.

A continuacién se describe las caracteristicas de las pacientes candidatas a inducciéon de la
ovulacién con CC: (Ver Recuadro 18)

3% Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica

continua para médicos. 2013

13 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

1% gociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacion médica
continua para médicos. 2013

1% gSociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica
continua para médicos. 2013

%7 Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica
continua para médicos. 2013
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Recuadro 18. Caracteristicas de las pacientes candidatas a induccién de la ovulacién con CC

Mujeres < 38 afios

Infertilidad menor a 2 afios evolucién.
Oligo o anovulacién.
Metabdlicamente compensadas

Modificado de:

Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Préactico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana. Pag: 307 — 315. Madrid, Espafia. 2012.

Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana. Pag: 265 - 294. México,
2011,

a. Esquema de Administracion

El CC se encuentra disponible como una tableta oral de 50 mg. Se puede iniciar después del
sangrado menstrual espontaneo o inducido con progesterona. Se prescribe tipicamente
durante 5 dias consecutivos en la fase folicular temprana, entre los dias 3a7,4a805a09,
obteniendo una tasa de ovulacion y de embarazo similar independientemente del dia de inicio.

La dosificacién es empirica: tipicamente se comienza con 50 mg al dia, y se aumenta 50 mg
cada ciclo hasta que se logra la ovulacién. La dosis de 100 mg/dia es la concentracién maxima
aprobada por la Administracion de Alimentos y Medicamentos de EE.UU. (Food and Drug
Administration, FDA)'*®.La mayoria de las mujeres responden a una dosis de 50 0 100 mg. La
dosis maxima es de 250 mg/dia; y es importante destacar que el efecto disminuye con la
utilizaciéon de 200 a 250 mg/dia, por lo que no se recomienda.

El siguiente recuadro explica el nimero de intentos recomendados para el uso del CC: (Ver
Recuadro 19)

Recuadro 19. Numero de ciclos de Induccién de ovulaciéon con CC

e Se debe limitar a 4 ciclos de Induccion de ovulacion con CC (ovulatorios) y un maximo de 6 ciclos en total.

FUENTE: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad. México. 2012

b. Respuesta al tratamiento

En mujeres con SOP, el tratamiento con CC tiene una tasa de ovulacién del 80% y del 30 al
40% de embarazo acumulado. De las pacientes que ovulan, aproximadamente el 50% lo hace
a una dosis de 50 mg, otro 20 a 25% con 100 mg, y 10 por ciento a 150 mg™*°. (Ver cuadro 8)

1% Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacion médica
continua para médicos. 2013
% Tomado de: www.uptodate.com-ovulation induction with clomiphene citrate. Consultado el 4 enero 2016
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Cuadro 8. Tasa de éxito de embarazo segun dosificacién de CC

Dosis de CC Tasa de ovulacion® Tasa de embarazo Tasa de embarazo
(mg) (%) acumulativa a 3 meses® acumulativa a 6
(%) meses? (%)
50 50 50 62
100 20-25 45 66
150 10 33 38

FUENTE: ‘Tomado de: www.uptodate.com-ovulation induction with clomiphene citrate. Consultado el 4 enero 2016.
*The Practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Use of clomiphene citrate in infertii women:a committee opinion. Fertil &
steril 2013. Vol. 100 num. 2

La incidencia de aborto espontaneo y defectos de nacimiento parece ser similar a la observada
en embarazos espontaneos en la poblacion general. La tasa ovulatoria es menor a medida que
aumenta la edad, indice de masa corporal (IMC), resistencia a la insulina, y el indice de

andrégenos libres.

Se considera una respuesta adecuada al tratamiento administrado si existe desarrollo de al
menos un foliculo dominante de 18 mm de diametro medio y/o una progesterona sérica (Fase
Latea Media) >10 ng/ml*.

A continuacién se describe los resultados esperables con el tratamiento de induccién de la
ovulacion con CC y coito programado: (Ver Recuadro 20)

Recuadro 20. Resultados esperables con el tratamiento de induccion de la ovulacion con CC y coitos
programados

e  Estimulo: mono o bifolicular

e  Ovulacion: 70% - 80% de las pacientes
e Tasa Embarazo por Ciclo: 15%

e Tasa Embarazo Mdltiple: 9%

FUENTE:

Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Préactico de Esterilidad y Reproducciéon Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana. Pag: 307 — 315. Madrid, Espafia. 2012.

Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana. Pag: 265 - 294. México,
2011.

c. Seguimiento folicular

El monitoreo de los ciclos con CC se centra en la deteccion de la ovulacion para programar las
relaciones sexuales o la inseminacion intrauterina. Esto se realiza con la determinacion del
nivel sérico de progesterona a mediados de la fase lutea superior a 10 ng/ml o ultrasonido
transvaginal para evaluar la respuesta ovérica al tratamiento, y el momento de la administracion
de gonadotropina coridnica humana (hCG) para inducir la ovulaciéon. Esto se realiza

% Tomado de: www.uptodate.com-ovulation induction with clomiphene citrate. Consultado el 4 enero 2016
! pérez Pefia E. Atencién Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Edicion.Editorial
Panamericana., Paginas: 30 — 42. México. 2011
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normalmente cuando el foliculo dominante (el més grande) ha alcanzado un didmetro medio de
18 a 20 mm**,

d. Contraindicaciones

Las contraindicaciones relativas de la induccién de la ovulacién son: (Ver recuadro 21)

Recuadro 21. Contraindicaciones relativas de la induccién de la ovulacién

e Enfermedades sistémicas autoinmunes descompensadas

e Neoplasias estrégeno-dependientes

Situaciones que pueden verse perjudicadas por el incremento de estrégenos circulantes secundario al
tratamiento utilizado.

Enfermedades hepaticas agudas o cronicas

Alteraciones visuales

Metrorragia sin causa establecida

Hipersensibilidad al citrato de clomifeno

Quistes de ovario: el CC puede agrandar el tamafio del quiste (incluyendo endometriosis ovarica)

FUENTE: Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica continua para
médicos. 2013

Cada caso, no obstante, deber& ser individualizado, por el médico especialista del tercer nivel
de atencion®.

e. Complicaciones y efectos secundarios a corto plazo**

A continuacién se mencionan las complicaciones y efectos secundarios a corto plazo con el uso
de CC:

e Gestacién multiple, gemelar 7.9% v trillizos <1%.

Sindrome de Hiperestimulacién Ovarica (SHO) en el 5%. Los casos son generalmente
leves, no requiriendo hospitalizacion.

Bochornos en el 10.4% de los casos.

Enfermedad tromboembodlica.

Efectos visuales adversos.

Nauseas y vomitos.

Alteraciones cutaneas como dermatitis y rash cutaneo.

Ocasionalmente han aparecido sintomas neurolégicos.

Aborto espontaneo en un 15 % (similar al reportado en la poblacion general).

142 gociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacion médica

continua para médicos. 2013

43 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

144 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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f. Complicaciones y efectos secundarios a largo plazo'*

A continuacién se mencionan las complicaciones y efectos secundarios a largo plazo con el uso
de CC:

e Apariciones aisladas de neoplasias estrégeno dependientes o0 su agravamiento
(miomas, tumores hipofisarios y de mama), €stos crean una gran alarma social, pero en
estudios poblacionales no se ha incrementado la incidencia de alguna neoplasia con el
uso de clomifero durante 12 meses 0 mas.

¢ Recientemente, han sugerido una posible relacion entre el cancer de ovario y el uso de
farmacos que inducen la ovulacion. Sin tener estudios con evidencia estadisticamente
significativa.

¢ No existe diferencia entre la tasa de defectos congénitos en los embarazos concebidos
con CC y embarazos concebidos en forma natural, esta tasa se encuentra entre 10 y 50

por cada 1.000 nacidos vivos'*®.

g. Ventajas del uso del CC'¥

A continuacion se describen las ventajas del uso de CC:

Bajo costo comparado con las gonadotropinas.

Buena respuesta para restablecer la ovulacion hasta en el 80% de casos.
Se administra por via oral.

La dosis varia de acuerdo a la edad, FSH basal e IMC.

h. Desventajas del uso del CC**®

A continuacioén se describen las ventajas del uso de CC:

e Menor tasa de embarazo comparada con las gonadotropinas debido a los efectos
antiestrogénicos sobre el moco cervical y el endometrio.
¢ Latasa de nacimientos multiples se estima entre 7 a 10%, la mayoria gemelares.

15.1.1.2 Inhibidores de la Aromatasa

Los inhibidores de aromatasa son otra clase de agentes orales de induccion de la ovulacion, e
incluyen el letrozol y el anastrozol. El letrozol es el medicamento de esta clase mas
comunmente utilizado para inducir la ovulacion. El mecanismo de accion de estos farmacos es
la inhibicion de la aromatasa, que es la enzima que convierte los andrégenos en estrogenos.

4% Modificado de: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad. México. 2012

48 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

"' Modificado de: Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad. México. 2012

8 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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Mediante la reduccion de los niveles periféricos de estrogeno, el eje hipotalamo-hipdfisis se
libera de la retroalimentacion negativa y hay un aumento de la liberacion de FSH*.

Uno de los beneficios de los inhibidores de la aromatasa es que no tiene efectos
antiestrogénicos sobre el endometrio y el moco cervical, como lo hace el citrato de clomifeno.
Tampoco interfiere con la retroalimentacion de estrégenos proveniente de los foliculos en
desarrollo sobre el hipotalamo. Esto permite que la regulacion natural se produzca,

promoviendo el desarrollo monofolicular, mas que el desarrollo folicular multiple™°.

La dosis recomendada del Letrozol es de 2.5 a 5 mg/dia del dia 3 al 7 del ciclo menstrual.
Ademas, puede emplearse en pacientes bajas respondedoras en protocolos mixtos con
gonadotropinas para la estimulacion ovarica.

a. Indicaciones™?

e Pacientes sobrevivientes a cancer estrégeno dependiente.
e Pacientes que no responden adecuadamente al Citrato de Clomifeno (CC).

b. Caracteristicas de la respuesta®>

e Latasa de ovulacion es de un 75% por ciclo.
e Tasa de embarazo 17% por ciclo.

El siguiente recuadro explica el nimero de intentos recomendados para el uso del Inhibidor de
la Aromatada: (Ver Recuadro 22)

Recuadro 22. Numero de ciclos de Inducciéon de ovulacion con Inhibidores de la Aromatasa

e Este medicamento se indica Unicamente en caso de resistencia a CC.
e Se debe limitar a 4 ciclos de Induccién de ovulacion con Inhibidores de la Aromatasa

FUENTE: Remohi JA. et al. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 3ra edicion, Editorial Panamericana. Pag: 11 —
21, Madrid, Espaia. 2008

9 Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica

continua para médicos. 2013

%0 gociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacion médica
continua para médicos. 2013

3! Remohi JA. et al. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccion Humana. 3ra edicion, Editorial Panamericana. Pag: 11 — 21,
Madrid, Espafia. 2008

%2 Remohi JA. et al. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccion Humana. 3ra edicién, Editorial Panamericana. Pag: 11 — 21,
Madrid, Espafia. 2008
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15.1.2 Agentes de administracion subcutanea parainducciéon de la ovulacion
15.1.2.1 Gonadotropinas
Las gonadotropinas son farmacos que contienen compuestos de FSH y/o LH y que se utilizan
para inducir el desarrollo folicular ovéarico. Vienen en tres presentaciones: extractos urinarios,
extractos urinarios altamente purificados y hormonas sintéticas recombinantes.

a. Gonadotropina menopdusica humana®?

La gonadotropina menopausica humana, o hMG, fue la primera preparacion de las
gonadotropinas disponibles para su uso clinico. Estas "menotropinas” fueron extraidas de la
orina de mujeres posmenopausicas y contienen FSH y LH. Los métodos mejorados de
purificacién para extraer las hormonas de la orina permitieron la estandarizacion del producto a
75 Ul de actividad de FSH y LH.

La hMG se utiliza con 3 propdsitos:

¢ La induccién de la ovulacion en mujeres que no responden a los agentes orales, por
ejemplo, aquellas con Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) resistentes al CC.

e Hipogonadismo hipogonadotrépico.

e Hiperestimulacién ovaria controlada en pacientes normogonadotropicas.

La FSH y la LH (hMG) funcionan como hormonas naturales, induciendo el crecimiento folicular.
Cuando se utiliza para la estimulacion ovarica controlada, la gonadotropina adicional "rescata”
foliculos que siguen al foliculo dominante en su desarrollo, lo que aumenta el tamafio de la
cohorte para ese ciclo menstrual.

Cuando es utilizada para la induccién de la ovulacion, un meta-analisis de 13 estudios sobre la
induccién de la ovulacién con gonadotropina reporté una tasa de ovulacion promedio por ciclo
del 75% y una tasa de embarazo por ciclo del 15%.

Existen posibles efectos adversos con la terapia de gonadotropinas. El sindrome de
hiperestimulacion ovarica (SHO) puede ocurrir cuando se utilizan gonadotropinas para inducir
la ovulacién, o en la estimulacion ovarica controlada en FIV. Otro riesgo es la gestacion
multiple. La estimulaciéon con hMG puede dar lugar a ovulaciéon de multiples ovocitos maduros,
y una posterior implantacién de mdultiples embriones. La clave para minimizar el riesgo de
embarazos multiples de alto orden esta en el monitoreo detallado y en la cancelacion de los
ciclos en los que hay mas de tres ovocitos maduros, segun lo establecido por la reglamentacion
del Colegio de Médicos y Cirujanos de Costa Rica. Como se ha mencionado antes, a pesar de
una vigilancia cercana, no siempre es posible predecir la respuesta a la terapia con
gonadotropinas. Por razones de seguridad, es necesario cancelar ciclos de tratamiento con
hiperrespuesta.

5% Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica

continua para médicos. 2013
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b. Hormona foliculo-estimulante'>*

Se puede dar de forma aislada, en lugar de combinarse con LH como en la hMG. La hormona
foliculo-estimulante (FSH) esta disponible en dos formas inyectables: FSH urinaria altamente
purificada (urofolitropina) y la FSH recombinante (folitropina). El refinamiento de las
menotropinas, ha permitido la produccion de la FSH urinaria altamente purificada. La FSH
urinaria altamente purificada tiene una insignificante actividad de LH, y s6lo un minimo de otros
contaminantes de proteinas en orina. La ventaja de estos farmacos recombinantes o altamente
purificados radica en la administracion subcutanea lo que facilta a la paciente su
administracion.

Un cambio radical en la farmacoterapia de gonadotropina se hizo en la década del 90’ con el
desarrollo de la FSH recombinante. La FSH recombinante se desarrolld6 mediante la
transfeccion del gen de FSH en las células ovaricas de un hamster chino. Esto permitié que la
FSH pueda ser producida en un laboratorio a través del cultivo celular, en lugar de tener que
procesar la orina de mujeres posmenopausicas. Los beneficios de este tipo de produccion
incluyen una mayor disponibilidad y consistencia del producto.

Las indicaciones para la FSH son las mismas que para la hMG: induccién de la ovulacién en
mujeres que no responden a los agentes orales y para hiperestimulacién ovaria controlada en
pacientes normogonadotropicas. La ventaja de la FSHr es que las mujeres que la recibieron

eran menos propensas a tener sindrome de hiperestimulacién ovarica (SHO)™ .

Su modo de accion es similar a la FSH endbdgena se une a receptores de FSH promoviendo el
crecimiento y desarrollo folicular y la produccion de estradiol a partir de células de la granulosa.

La FSH urinaria altamente purificada se administra como una inyeccion subcutanea. Los
productos recombinantes se administran por via subcutanea, y estan disponibles en ampollas o
multidosis (plumas). Las plumas facilitan la auto-administracion y el ajuste de la dosis. Al igual
que con hMG, el monitoreo de la terapia de gonadotropina con FSH es esencial, con niveles de
estradiol seriados y ecografias transvaginales consecutivas.

La FSH urinaria purificada tiene cierta actividad LH, sin embargo la FSHr no la tiene; lo anterior
es importante ya que las pacientes con Hipogonadismo Hipogonatrépico con concentraciones
de LH < 0.5 UI/L necesitan LH para mantener una adecuada biosintesis de estradiol y
desarrollo folicular. Por lo tanto estos casos ameritan la administracion de preparados que
contengan LH™®.

Las tasas de ovulacion y embarazo con FSH son similares a las de hMG. Los efectos adversos
de la FSH son similares a los de la hMG e incluyen gestacion multiple, hiperestimulacion
ovarica, y cancelacion del ciclo, cuando se usa para la induccién de la ovulacién, asi como la
posible reaccién local en el lugar de la inyeccion. Mientras que existe un riesgo teorico de

% Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacion médica

continua para médicos. 2013
%5 Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica
continua para médicos. 2013
% gSociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica
continua para médicos. 2013
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infeccion a través de la transmision de priones de productos urinarios, ninguna transmision de
este tipo ha sido reportada en mas de cuatro décadas de uso.

15.1.2.2 Gonadotropina Coriénica Humana®’

La Gonadotropina Corionica Humana (hCG) esta disponible en dos tipos de preparaciones,
similares a las gonadotropinas: hCG urinaria y hCG recombinante.

La hCG se utiliza para desencadenar la maduracién folicular final u ovulacién. Puede cumplir
esta funcién, porque es muy similar en estructura a la LH. Ambas hormonas contienen la
misma subunidad alfa; sin embargo, la subunidad beta es también muy similar, por lo que la
hCG puede unirse y activar el receptor de LH.

Cuando se utiliza para desencadenar la ovulacién, una dosis de 5.000 a 10.000 Ul de hCG
urinaria se administra normalmente por inyeccion intramuscular. La dosis de hCG recombinante
que se utiliza es de 250 mcg, administrada por inyeccién subcutanea, la cual es equivalente a
6.000 Ul de actividad de hCG urinaria. Las dosis mas bajas se han sugerido como un medio
para reducir el riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovarica. Sin embargo, la eficacia de
este enfoque no ha sido probada en estudios controlados aleatorios.

Cuando la hCG se utiliza como un desencadenante de la ovulacion, la ecografia se utiliza para
controlar el tamafo del foliculo y el momento para la administracion de hCG. La ovulacion
ocurre entre 36 y 44 horas después de la inyeccion.

15.1.3 Estimulacién Ovérica Controlada en Baja Complejidad

A continuacion se describen los medicamentos que se utilizan actualmente en la CCSS.
1) Menotropinas u hormona menotropina humana (HMG):

a) Uso intramuscular

b) Contiene 75 Ul de FSHy 75 Ul de LH

c) Debe transportarse en frio

d) Indicaciones de uso: en pacientes Hipogonodotrépicas (clase | OMS) y
Normogonodotrdpicas (clase || OMS)

e) Individualizar dosis segun: edad, IMC, reserva folicular, causas de infertilidad

También existen en el mercado menotropinas altamente purificadas de uso subcutaneo y no
requieren transporte en frio.

2) Gonadotropina Coriénica Humana (HCG):
a) Se utiliza como inductor de ovulacion

b) Ampollas que contienen 5000 unidades
c) Uso intramuscular

%7 Sociedad Americana de Medicina Reproductiva ASRM. La farmacoterapia de la infertilidad femenina. Educacién médica

continua para médicos. 2013
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

d) Dosis usual: 10 000 unidades / una dosis
e) Efecto ovulatorio: 36 horas posteriores a la aplicacién

f)

Debe transportarse en frio.

También existe en el mercado la HCG recombinante en dosis de 250 microgramos cuyo
equivalente es de 6.500 UI, de aplicacién subcutanea.

15.1.3.1 Procedimiento de induccion de la ovulacion con menotropinas

A continuacion se describe el procedimiento de induccion de la ovulacion con menotropinas:

1.
2.

Para iniciar ciclo se cita la paciente en los primeros tres dias del ciclo menstrual.
Se puede utilizar los farmacos de la siguiente forma:

a. Solo HMG o FSH, individualizar dosis

b. Protocolo mixto (citrato de clomifeno seguido de menotriponas)
Se dara cita de seguimiento segun criterio médico, generalmente entre 5 a 8 dias de
iniciado el tratamiento. Se realiza ultrasonido vaginal para valorar crecimiento folicular.
Las citas pueden ser tantas como sean necesarias hasta obtener el resultado deseado.
Se considera crecimiento folicular adecuado cuando exista al menos un foliculo de 16
mm de diametro medio.
Si hay crecimiento folicular adecuado se induce la ovulacion utilizando HCG y se
programa una inseminacion o coito 34-36 horas post — aplicacion.
A partir del dia que se espera haya ovulacion se inicia progesterona micronizada via
vaginal 400 mg (200 mg cada 12 horas) por dia durante 14 dias (como soporte de fase
litea) o gel de progesterona 1 aplicacion diaria.
La cita posterior a induccién de ovulacién se da con el sangrado menstrual (primeros
tres dias) o con atraso menstrual (cita abierta).
Si hay atraso menstrual se realizar4 una prueba de embarazo cualitativa y ultrasonido
vaginal, se continua con la progesterona y cita control en una semana para visualizar
saco gestacional.
Si no se produjo el embarazo se iniciara el siguiente ciclo luego de constatar por
ultrasonido transvaginal que no hay la presencia de foliculos residuales mayores o
iguales a 13 mm u otras razones que contraindiguen la induccion ovulatoria.

10. Se realizard un maximo de cuatro inseminaciones.

15.1.3.2 Complicaciones del uso de la Gonadotropina:

A continuacion se detallan las complicaciones identificadas en el uso de la Gonadotropina:

Sindrome de hiperestimulacion ovérica (SHO): El sindrome de hiperestimulacion ovarica
es una complicacién potencialmente mortal de la inducciéon de la ovulacién. Sus
manifestaciones mas graves incluyen el crecimiento ovéarico, hemoconcentracion,
ascitis; insuficiencia renal, shock hipovolémico, episodios tromboembdlicos, sindrome
de dificultad respiratoria aguda y la muerte. Ocurre entre el 1-5% de los ciclos. El riesgo
de SHO aumenta en mujeres con sindrome de ovario poliquistico'®®, jévenes y

%8 Tomado de: Overview of ovulation induction. www.uptodate.com. Consultado el 04/01/2016
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delgadas. En muy raras ocasiones puede llegar a ocasionar la muerte. Si hay embarazo
puede haber complicaciones para la madre que hagan necesario interrumpir esa
gestacion.

El siguiente cuadro puntualiza los riesgos mas importantes para desarrollar un SHO
(Ver Cuadro 9):

Cuadro 9. Factores de Riesgo

Tipo de Riesgo Factores

Riesgo Basal SHO previo

Sindrome de ovario poliquistico

Mujeres delgadas

Paciente joven

HAM mayor a 3.3 ng/dl

Conteo folicular antral mayor a 8

Mas de 20 foliculos mayores de 10mm
Concentraciones de estradiol mayores de 3500 pg/ml
Riesgo relacionados a la respuesta | Gran nimero de ovocitos capturados

ovarica HCGr utilizada como soporte de fase litea

Niveles de VEGF elevados a nivel sérico o en liquido folicular
Embarazo

Fuente: The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T. National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016

e Gestacion mdltiple: hasta un 20% de los embarazos conseguidos con tratamiento con
gonadotropinas son multiples, frente al 1-2% en la poblacion general, y el 7-10%
ocurren con el clomifero™®,

e Torsibén anexial: el ovario estimulado puede torcerse sobre si mismo en menos del 1%
de los casos, con el consecuente riesgo de necrosis™®.

e El cancer de ovario: No se han confirmado un exceso de riesgo de cancer de ovario con
el tratamiento de la infertilidad, pero en algunos informes, la infertilidad en si era un
factor de riesgo independiente®®*,

e EIl cancer de mama: No parece existir un mayor riesgo de cancer de mama en las
mujeres tratadas con medicamentos para la fertilidad. No estd claro si algunos
subgrupos pueden estar en mayor riesgo por la infertilidad de base. Se requiere mas

investigacion™®.

15.1.3.3 Criterios de Cancelacién

Los siguientes son los criterios de cancelacion del ciclo de estimulacién ovéarica controlada
segun el reglamento del Colegio de Médicos y Cirujanos de la Republica de Costa Rica:

o La presencia de mas de 3 ovocitos maduros = 17 mm.
e Presencia de multiples foliculos entre 10 a 15 mm de didmetro promedio.

1% |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

189" |Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

181 Tomado de: Overview of ovulation induction. www.uptodate.com. Consultado el 04/01/2016
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e EL valor de estradiol no debe superar los 1000 pg/mI*®,

e Ausencia de reclutamiento folicular.
15.1.3.4 Induccién de la ovulacién e Inseminacién Intrauterina

El siguiente cuadro describe las principales indicaciones y requisitos para la inseminacion
intrauterina: (Ver Cuadro 23 y 24)

Recuadro 23. Principales indicaciones para la inseminaciones intrauterina

Incapacidad depositar semen en vagina

Alteracion del Factor Cervical

Factor Inmunolégico — Anticuerpos Anti Espermatozoides

Endometriosis | — Il

Infertilidad de Origen Desconocido

No ovulacién con dosis maximas de citrato de clomifeno o letrozole

No embarazo después de 4 ciclos con respuesta ovulatoria al tratamiento con el citrato de clomifeno o letrozole

FUENTE:

Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Préactico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012; 307 — 315.

Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Ed. Panamericana. Paginas: 265 — 294. México.
2011,

Recuadro 24. Requisitos para la inseminaciones intrauterina

e [Edad < 38 afios

e Permeabilidad Tubaria (al menos una trompa)
e Reserva Ovarica Normal

e REM > 3 millones/ml

FUENTE:

Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccion Humana. 4ta edicién,
Editorial Panamericana, Madrid, Espafia. 2012; 307 — 315.

Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana. Paginas:
265 — 294. México. 2011,

El siguiente recuadro describe los resultados esperados en el inseminacion artificial expresado
en la tasa de embarazo clinico: (Ver recuadro 25)

Recuadro 25. Resultado esperados en la Inseminacioén Artificial

e Tasa Embarazo por Ciclo 10-20%
e Embarazo Gemelar 11% y Trillizos 1,1%

FUENTE:

Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicién, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012; 307 — 315.

Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana. Paginas: 265 - 294. México.
2011

183 junta de Gobierno del Colegio de Medios y Cirujanos de Costa Rica. Acta No 2015-06-10. Costa Rica. 10 de junio de 2015
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15.1.3.5 Protocolos de Estimulacion

A continuacion se detallan los protocolos de estimulacion recomendados.

a. Esquema de pauta ascendente a dosis bajas

Se caracteriza por la administracion de una FSH inicial de 37.5 — 50 Ul que se incrementa
gradualmente en pequefias cantidades. Este esquema es de particular utilidad en pacientes
con alto riesgo de SHO. Ha demostrado una tasa de embarazo clinico del 21%, de embarazo
gemelar del 14% y SHO leve a moderado del 13%"%*.

b. Esqguema de pauta descendente:

En este esquema se aplican dosis iniciales de 75 a 150 Ul y debe disminuirse de 35.5 a 75 Ul
cada tres dias de acuerdo a evaluaciones ultrasonograficas. Este régimen es mas fisiolégico y

requiere menos dias de tratamiento aunque mayor vigilancia®®.

c. Esquema de estimulacion Mixta

El esquema se inicia con CC a dosis de 50 a 100 mg por dia por 5 dias. Al 5° dia se traslapa el
tratamiento con menotropinas (hMG) y se continGia s6lo con hMG hasta el disparo (aplicacion
de hCG). (Ver Figura 10)

Figura 10. Esquema de Estimulacion Mixto

184 pgrez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Ed. Panamericana.
Péaginas: 265 — 294. México. 2011
%% pgrez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccién Asistida. 3° Ed. Panamericana.
Paginas: 265 — 294. México. 2011
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5000 a 10 000 UI
250 a 500 pug

o]

100mg 2.5mg

1 2 3 4 § 6 7 8 9 10 11 12

Dias
FUENTE: Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Ed. Panamericana.
Péaginas: 265 — 294. México. 2011

d. Protocolo ascendente de gonadotropinas
Figura 11. Protocolo ascendente de gonadotropinas

Umbral Ventana HCGr

T s ug

Niveles FSH

75-100-112.5

r,:a? -50 U/ Dia IU/Dia
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3 10 17

Dias de administracion de gonadrotopinas

FUENTE: Pérez Pefia E. Atencién Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Ed. Panamericana.
Paginas: 265 — 294. México. 2011
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e. Protocolo descendente de gonadotropinas

Figura 12. Protocolo descendente gonadotropinas

Umbral HCGr

(j,:) ...................................................
L Ventana :
8 250 ng
o =
= 7 A g
- FSHr :
150 100 - 112.5 50 - 75
/ IU/Dia IU / Dia IU / Dia
| | | !
3 o) 8 10

Dias de administracion de gonadrotopinas

FUENTE: Pérez Pefia E. Atencion Integral de la Infertilidad, Endocrinologia, Cirugia y Reproduccion Asistida. 3° Ed. Panamericana.
Péaginas: 265 — 294. México. 2011

15.1.3.6 Estrategias para mejorar la respuesta

A continuacién se detallan las estrategias recomendadas para mejorar la respuesta de las

pacientes a la Induccién de ovulacion:

1. Control del indice de masa corporal (IMC): Una pérdida de peso del 5 al 10% en

mujeres con Sindrome de Ovario Poliquistico puede dar lugar a la restauracion de los
ciclos ovulatorios normales y la mejora de las tasas de embarazo. Todas las mujeres
con anovulacién deben tener un IMC normal cuando se contempla el tratamiento de la
infertilidad tanto para mejorar la fertilidad como para mejorar el resultado del

embarazo®.

Metformina: es un hipoglicemiante del grupo de las biguanidas. La metformina ha
demostrado inducir la ovulacién y regular los ciclos en pacientes con SOP. Su eleccién
como agente de primera linea parece justificada y hay ciertas pruebas del beneficio en
los parametros del sindrome metabdlico (reduce la LH, la globulina ligadora de
hormonas sexuales (SHBG), los andrégenos de origen ovarico y corrige la
hiperinsulinemia). Con monoterapia de metformina, el 40% de las pacientes con SOP
OVUI?Q espontaneamente y cuando se combina con CC la tasa se incrementa hasta un
76%"".

Esteroides: Algunos estudios sugieren que el tratamiento con CC mas dexametasona
mejora las tasas de embarazo en mujeres con hiperandrogenemia suprarrenal. La dosis

1% Treatment of polycystic ovary sindrome in adults. Tomado de: www.uptodate.com. Consultado el: 04 enero del 2016
187 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012
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Optima no se conoce, pero el ensayo mas grande y mejor disefiado demostré
beneficiarse usando dexametasona 2 mg / dia del dia 5 al 14 del ciclo menstrual'®®,

4. Agonistas Dopaminergicos: Medicamentos ampliamente utilizados en el tratamiento de
la hiperprolactinemia. Las pacientes con anovulacion secundaria a hiperprolactinemia
deben ser tratadas con agonistas dopaminérgicos como la bromocriptina. La dosis
recomendada es de 2.5 - 5 mg/dia, siendo la dosis maxima de 7.5-10 mg/dia, y no suele
esperarse respuesta con dosis mas altas. Un 5% de las mujeres son resistentes al
tratamiento. Otros agonistas de la dopamina (carbegolina) han demostrado ser mas

potentes y tener un efecto méas prolongado con menos efectos secundarios™®°.

5. Agonistas 0 antagonistas de la GnRH: Se utilizan comdnmente con el objetivo de
suprimir las gonadotropinas hipofisarias para optimizar el control del ciclo y evitar una
oleada de LH end6gena antes de la completa maduracion de la cohorte de foliculos

ovaricos*’.

6. Diatermia ovarica laparoscopica ("perforacién o drilling ovérico"): Representa una
segunda linea de terapia alternativa para las mujeres con SOP. En las mujeres que
todavia son anovulatorias a pesar de un tratamiento adecuado con CC, otra opcion
teraplé;&;tica junto a las gonadotropinas es la cirugia laparoscdépica con electrocauterio o
laser="-.

16. Laboratorio de Andrologia

El laboratorio de andrologia es el lugar especializado en el andlisis seminal y pruebas
especiales diagndsticas segln los parametros especificos establecidos por la OMS*"?, asi
como la preparacion de muestras con fines reproductivos o incluso para criopreservacion de
este tipo de muestras (en caso que en un futuro se incluya esta opcion).

Durante la eyaculacién, el semen es producido desde una suspensién concentrada de
espermatozoides en el epididimo, se mezclan y se diluyen con las secreciones de las glandulas
accesorias (prostata, vesiculas seminales y en menor grado las glandulas bulbo uretrales) y es
emitido en varios impulsos.

El propodsito fundamental del andlisis de semen radica en evaluar los parametros descriptivos
clasicos de un eyaculado producido por masturbacion, lo que proporciona informacion esencial
del estado clinico del varén y ser de ayuda diagnéstica en la investigacion de las posibles
causas de la infertilidad"".

188 Strategies for improving the efficacy of clomiphene induction of ovulation. Tomado de: www.uptodate.com. Consultado el: 04

enero del 2016

189 |nstituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico de la pareja y muijer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de
baja complejidad. México. 2012

7 Overview of ovulation induction. Tomado de: www.uptodate.com. Consultado el: 04 enero del 2016

™ Oyulation induction with clomiphene citrate. Tomado de: www.uptodate.com. Consultado el: 4 de enero de 2016

2 World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition.
Switzerland. 2010.

”* Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproducciéon Humana: Laboratorio de reproduccién asistida. 4ta Edicion.
Editorial Médica Panamericana. ISBN 978-84-9835-457-7. 2013
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El analisis basico: espermograma o espermatobioscopia directa (EBD), comprende mediciones
del volumen, numero total de espermatozoides, su movilidad y morfologia, entre otros
aspectos. Es esencial para el diagnostico del estado fértii del hombre, asi como una
herramienta para la implementacion y monitoreo de tratamientos médicos para favorecer la
fertilidad masculina e incluso para seguimiento de procedimientos de contracepcion masculina
0 vasectomias.

Dada la gran cantidad de factores dificiles de controlar, que pueden afectar el fluido seminal
obtenido en este proceso bioldgico, se requiere un procedimiento estandarizado y estricto en el
analisis del mismo. Es por ello que la Organizacion Mundial de la Salud establecio las
directrices a nivel mundial para dictar pautas de normalidad, con el fin de evitar variaciones
entre los distintos analisis seminales. Este documento incluye algunas de las recomendaciones
principales més recientemente publicadas y difundidas en el afio 2010. Se recomienda que el
personal de los laboratorios de andrologia conozca el documento completo y lo incorpore a las

buenas préacticas de laboratorio’™.

Es importante contar con el equipo minimo requerido, el cual es: (Ver Recuadro 26)

Recuadro 26. Insumos basicos requeridos en el laboratorio de Andrologia

1 Microscopio de luz.

1 Contador manual de células tipo electronico

1 Camara de conteo espermatico tipo Makler.

1 Bafio maria pequefio o incubadora.

1 Pipeta automatica 0-10 pl (con puntas respectivas estériles).

1 Pipeta automatica 10 -100 ul (con puntas respectivas estériles).

1 pipeta automatica de 100- 1000 pl (con puntas respectivas estériles).
1 Centrifuga para tubos cdnicos.

1 Camara de flujo laminar.

1 Refrigeradora pequena.

1 Computadora

1 Impresora

1 UPS

1 Teléfono

1 mueble modular (con espacio para colocar microscopio, equipo de computo con impresora y bafio maria pequefio).
1 silla giratoria alta (adecuada para mueble modular y camara de flujo laminar).
1 pila.

1 dispensador de toallas de papel.

1 basurero para desechos comunes.

1 basurero para material

biopeligroso.

1 envase de descarte de punzocortantes.

FUENTE: Elaboracion Propia

™ World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition.
Switzerland. 2010.
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Existen diferentes tipos de camaras de conteo para determinar la concentracion espermatica.
El método mas exacto, aunque mas engorroso, es la utilizacion de diluciones volumétricas y
hemocitometria (ejemplo: cdmara tipo Neubauer). Aunque la diluciébn mas utilizada es 1:19, si
se observa que la concentracion espermética es muy alta o muy baja, se determina segun una
estimacion previa a ésta. (Ver Cuadro 10)

Cuadro 10. Diluciones de semen fresco para la determinacion de la
concentracién espermatica mediante hemocitdémetro Neubauer.

) . Tipo de Areas para
Espermatozoides por Dilucién Semen (ul) Meql,o de Camara de conteo
campo 400X dilucién (ul)
conteo
>101 1:20 (1+19) 50 950 Neubauer 5,4,6
16-100 1: 5 (1+4) 50 200 Neubauer 5,4,6
2-15 1: 2 (1+1) 50 50 Neubauer 5,4,6
<2 1:2 (1+1) 50 50 Neubauer Toda la
camara (9
areas)

FUENTE: Tomado de: Organizacién Mundial de la Salud. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition.
Switzerland. 2010

Se mezcla la muestra diluida, se vierten 10ul en un hemocitémetro y se efectta el recuento
como lo establece la OMS. Para utilizar este tipo de camaras de conteo se requieren
adicionales en los insumos basicos las micropipetas calibradas para realizar las diluciones de
uso exclusivo del laboratorio de andrologia.

Existen otras camaras de conteo especificamente disefiadas para el conteo de
espermatozoides y son ampliamente utilizadas, como la Makler®. Esta camara consta de una
cuadricula de 1 mm? dividida en 100 cuadros con una profundidad de 10mm. Esta camara se
utiliza colocando directamente sobre la misma 10 pl de la muestra de semen y cubre con su
respetiva tapa (que es donde se encuentra la cuadricula) y se realiza el recuento en 10 cuadros
por triplicado y se calcula la media. Los espermatozoides contados en 10 de estos cuadros

corresponden a la concentracion en millones por mililitro*™.

La camara de conteo espermaético tipo Makler® presenta mayores ventajas como herramienta
de conteo espermatico para uso hospitalario por las siguientes razones: (Ver Recuadro 27)

Recuadro 27. Ventajas de la camara de conteo espermético tipo Makler®

Facilita la estandarizacién de reportes aun cuando varia el analista de las muestras.

No requiere hacer diluciones de muestra previas al conteo (que pueden inducir un error adicional).

Es de facil limpieza.

Larga vida util.

Agiliza el tiempo de analisis por paciente lo que es una ventaja operativa en laboratorios de alta demanda.
Permite reproducibilidad de resultados.

FUENTE: Elaboracién Propia

”* Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproduccién Humana: Laboratorio de reproduccion asistida. 4ta Edicion.
Editorial Médica Panamericana. ISBN 978-84-9835-457-7. 2013
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Ademas, es fundamental tener acceso a los materiales minimos de trabajo, los cuales son: (Ver
Recuadro 28)

Recuadro 28. Materiales minimos de trabajo requeridos en el laboratorio de Andrologia

Envases para recoleccion de muestra de semen.

Portaobjetos.

Cubreobjetos.

Reactivos de tincion para morfologia (pueden utilizarse también Iaminas pretefiidas para morfologia)
Reactivos para analisis de vitalidad espermatica (Eosina).

Puntas tipo pasteur de 3 ml estériles, en empaque individual.

Tubos conicos estériles de 15ml

Papel pH (con graduacion especifica de 6.5 a 10)

Medios para capacitacion espermatica (para técnicas de swim up y gradientes de densidad).
Agua estéril para bafio maria y limpieza de &reas del laboratorio.

Alcohol 70°

Desinfectante para superficies como hipoclorito de sodio al 1% (10g/L) o similares.

Guantes sin polvo.

Jabén de manos antiséptico.

Toallas de papel desechable.

Adicionalmente todo lo necesario para pruebas especiales mencionadas en protocolo.
Canulas para inseminacion (blandas y semirigidas)

FUENTE: Elaboracién Propia

16.1. Espermograma o espermatobioscopia directa (EBD)

16.1.1 Recoleccion de la muestra

A continuacién se describe aspectos fundamentales que la persona usuaria debe saber a la
hora de realizar la recoleccion de la muestra:

e Debe de entregarsele las instrucciones para la recoleccion de muestra a la persona

usuaria de forma escrita y deben ser explicadas de manera verbal por el personal de
salud.

e Debe asegurarse que la persona usuaria comprenda todos los cuidados que debe

considerar al momento de recolectar la muestra de semen y trasladarlo al lugar de toma
de muestras, de preferencia cercano al laboratorio.

e Debe tener una abstinencia sexual estricta entre 2 y 5 dias, ya que una abstinencia

menor a 2 dias puede dar lugar a baja concentracion de espermatozoides, y si se

excede la muestra puede tener un alto porcentaje de inmdviles*’®.

e La muestra debe ser obtenida mediante masturbacion Unicamente. En ningln caso se

permite la recoleccion con preservativos comunes ni con la técnica de coitus

interruptus®”’.
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e La muestra debe ser recolectada en un envase estéril, de boca ancha con tapa de rosca
especial para la recoleccién de muestras biologicas.

e Los datos personales de la persona usuaria deben ser verificados con una identificacion
oficial vigente con fotografia, en buen estado y ademas debe realizarse un breve
interrogatorio. El interrogatorio es algo sencillo, es sélo para corroborar los datos del
paciente, para saber si el paciente se ha sentido bien, si ha tenido fiebre o toma algun
tratamiento al dia de la prueba. Debe anotarse en la hoja de reporte el nombre completo
del paciente, la edad, los dias de abstinencia sexual, hora de recoleccién de la muestra
y hora de entrega de la misma al laboratorio. Si en el centro de salud se registra en el
expediente de su pareja, debe incluirse la informacion de ambos cényuges en el
reporte.

e La muestra debe ser entregada al laboratorio para andlisis antes de 30 minutos de su

recoleccion®’®.

16.1.2 Condiciones de bioseguridad

Se deben tomar medidas de seguridad estrictas para evitar accidentes al momento de trabajar
con muestras biolégicas como el semen o con instrumentos utilizados para su manipulacion,
las cuales se describen a continuacion®’®:

e Se debe utilizar guantes de latex o similares para la manipulacién de la muestra de
semen y los recipientes que han estado en contacto con la misma.

e Se debe evitar cualquier contacto de la muestra con heridas abiertas.

e Se debe utilizar gabacha blanca, cerrada.

e Desinfectar el area de trabajo antes y después de realizar el procedimiento. Se debe
limpiar primero con agua para eliminar restos organicos y posteriormente utilizar alcohol
70% o hipoclorito de sodio al 1%.

e EIl personal de salud debe lavarse las manos con jab6n desinfectante después de
analizar las muestras.

e Utilizar material descartable, cuando sea posible.

e La muestra de semen tiene prioridad de analisis debido a su rapida pérdida de las
caracteristicas bioldgicas en estudio, por lo que debe iniciarse su andlisis maximo una
hora después de recolectada.

e Toda muestra que se vaya a preparar para inseminacion intrauterina debe trabajarse en
camara de flujo laminar.

e Debe contar con un area de trabajo a temperatura ambiente.

16.1.3 Parametros minimos de reporte de EBD y valores de referencia'®

Los reportes del EBD deben incluir los siguientes aspectos:
e Analisis macroscopico: Aspecto de la muestra, Volumen de la muestra en ml,
Viscosidad, pH.
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e Celularidad: Reporte de leucocitos, células inmaduras, detritos, aglutinacion y/o
agregacion. Se debe anotar en caso de presentarse microorganismos, cristales, células
epiteliales, etc.

¢ Movilidad total reportada segun criterios OMS 2010: Progresivos mdéviles (PM), No

progresivos (NP) e Inmdviles (IN).

Numero total de espermatozoides en millones de espermatozoides por eyaculado.

Concentracion espermética en millones de espermatozoides por mi.

Morfologia segun criterio estricto establecido por OMS 2010.

Vitalidad con eosina (realizar a todas las muestras con menos de 40% de

espermatozoides progresivos moviles —PM-)

A continuacion se presentan los valores de referencia minimos establecidos por la OMS*®! para
el analisis seminal. (Ver Cuadro 11)

Cuadro 11. Valores minimos para el analisis seminal con intervalos de referencia*

Parametro Valor de Referencia minimo
Volumen semen (ml) 1.5 (1.4-1.7)
Numero total de espermatozoides (10° por eyaculado) 39 (33-46)
Concentracion espermatica (106 por ml) 15 (12-16)
Movilidad total (PM+NP, %) 40 (38-42)
Movilidad Progresiva (PM, %) 32 (31-34)
Vitalidad (% espermatozoides vivos) 58 (55-63)
Morfologia (% formas normales) 4 (3.0-4.0)
pH 27.2
Test peroxidasa <1.0
Prugba MAR/Inr_nunobeads (% espermatozoides moviles unidos a <50
particulas recubiertas)

Modificado de: World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition. Switzerland.
2010.
! Considerando el 5° percentil con un 95% de confianza

El semen puede contener ademas de espermatozoides, otras células que pueden ser
epiteliales, germinales inmaduras (0 espermatogénicas) y leucocitos. Las células epiteliales no
estan asociadas a patologia, pero el aumento de las células redondas si, y por ello es
importante distinguirlas. Ademas de la pericia del analista para distinguirlas en el
espermograma, hay pruebas, como la tincion de peroxidasa para distinguir con mayor certeza
entre leucocitos y células inmaduras.

81 World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition.
Switzerland. 2010.



GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 93 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

16.1.4 Pruebas especiales

16.1.4.1 Orina post eyaculado

Esta prueba es utilizada en pacientes donde hay sospecha de eyaculacion retrégrada, es decir,
el semen pasa a la vejiga urinaria en el momento de la eyaculacion, produciendo aspermia u
ausencia de eyaculado'®. Esta prueba se puede realizar tanto para diagnosticar al paciente,
como para preparar el semen para inseminacion intrauterina en pacientes previamente
diagnosticados con eyaculacién retrograda.

Para realizar el diagnéstico se le dan las mismas indicaciones que para el espermograma al
paciente y ademas:

o Se debe respetar el periodo de abstinencia de 2-5 dias.
e Antes de la masturbacién el usuario debe orinar; con el fin de reducir al minimo la
cantidad de orina en la vejiga.
e Posteriormente se debe masturbar y recolectar el semen (si hubiera) en un recipiente
estéril para muestras.
e A continuaciéon el usuario debe orinar de nuevo, conservando la totalidad de la orina
para su analisis inmediato en el laboratorio.
e En el laboratorio se debe proceder rapidamente a:
o Medir el volumen total de orina y se distribuye en tubos conicos.
o Se centrifuga la orina 10 min a 400g.
o Se desechan los sobrenadantes y se analizan los sedimentos para valorar la
presencia de espermatozoides por campo de 400X.

El protocolo a seguir para la preparaciébn de la muestra de semen para inseminacion

intrauterina en pacientes con eyaculacion retrégrada se describe a continuacion®®:

e Se debe respetar el periodo de abstinencia de 2-5 dias.

e Se debe alcalinizar la orina, el usuario debe tomar 25 gramos de bicarbonato (una
cuchara sopera) la noche anterior a la obtencién de la muestra y otra en la mafana del
dia de la cita.

e Antes de la masturbacién el usuario debe orinar, con el fin de reducir al minimo la
cantidad de orina en la vejiga.

e Posteriormente se debe masturbar y recolectar el semen (si hubiera) en un recipiente
estéril para muestras.

e A continuaciéon el usuario debe orinar de nuevo, conservando la totalidad de la orina
para su analisis inmediato en el laboratorio.

e En el laboratorio se debe proceder rapidamente a:

o Medir el pH (27.2) para verificar que la dosis de bicarbonato haya sido suficiente.
o Medir el volumen total de orina y se distribuye en tubos coénicos.
o Se centrifuga la orina 10 min a 400g.

82 Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproducciéon Humana: Laboratorio de reproduccion asistida. 4ta Edicion.
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o Se desechan los sobrenadantes y se resuspende los botones obtenidos en 0.5
ml de medio para espermatozoides (el que tenga disponible el laboratorio).

o Se mezclan los botones resuspendidos obtenidos en uno o dos tubos coénicos
segun el volumen obtenido y se centrifuga de nuevo 10 min a 400g.

o Se elimina el sobrenadante y se resuspenden en 0.5ml de medio para
espermatozoides (es decir cada tubo con 0.5 ml para un maximo de 1.0 ml por
muestra). Con esta suspension muestra obtenida se realiza el analisis seminal
correspondiente.

16.1.4.2 Pruebas inmunitarias

La aglutinacion puede sugerir infertilidad de origen inmunitario, pero su presencia no indica
necesariamente la existencia de trastornos inmunes. Para descartar esta causa, se debe
realizar una prueba inmunolégica como puede ser la prueba de reaccion de antiglobulinas
mixta (Mixed Antiglobulin Reaction Test —~MAR test-)'® o InmunoBeads Test (IBT).

Segun lo anterior, la prueba MAR consiste en mezclar la muestra seminal en fresco, no tratada,
con particulas de latex recubiertas con anticuerpos anti espermatozoide humano (IgG o IgA). A
esta mezcla se le afiade un antisuero anti IgG monoespecifico humano. La formacién de
aglutinados entre particulas y espermatozoides moviles indica la presencia de anticuerpos anti
espermatozoide 1gG y/o IgA'™®. El IBT tiene un fundamento muy similar al MAR, a diferencia
gue sus particulas son de poliacrilamida.

Para pacientes con este tipo de prueba positiva, se recomienda realizar IIlU para mejorar las
posibilidades de embarazo de la pareja.

16.1.4.3 Pruebas de vitalidad

Las pruebas de vitalidad del esperma ayudan a determinar si los espermatozoides no méviles
son viables o no. La prueba vitalidad con eosina es una de las mas utilizadas y permite
identificar las membranas celulares intactas en los espermatozoides viables gracias a la
capacidad de las células para evitar la tincion y permanecer incoloras. Los espermatozoides
utilizados en esta prueba no pueden ser utilizados para la FIV. En la prueba de vitalidad
hiposmética, el esperma viable con la funcién de la membrana celular intacta, se agranda
cuando se coloca en la solucién hipoosmotica. El esperma de esta prueba se puede usar para
la FIV.

16.1.4.4 Espermocultivo

Se indica para confirmar la existencia de infeccidbn en pacientes con sospecha clinica de
infeccion seminal.
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16.1.4.5 Fragmentacion del ADN

Existen diversos métodos para estudiar la integridad genética del espermatozoide, asi como la
implicacion del estudio de la fragmentacion del ADN en los ciclos de reproduccion asistida. Las
pruebas de evaluaciéon del dafio nuclear del ADN del espermatozoide pueden ser directas o
indirectas y entre ellas las mas utilizadas son: andlisis de electroforesis de ADN de células
aisladas (COMET) en el espermatozoide, el andlisis de la estructura de la cromatina
espermatica (SCSA por sus siglas en inglés) mediante técnica fluorocitométrica, el analisis de
deteccién de apoptpsis con fluoresceina TUNEL y el analisis de dispersién de la cromatina

espermatica’®®.

16.1.5 Técnicas de capacitacion espermética

La capacitacion espermatica es una preparacion final de la muestra seminal que pretende
obtener un alto porcentaje de células mdviles y morfolégicamente normales, libre de plasma
seminal, detritos, células inmaduras y espermatozoides muertos; es un pre tratamiento en el
laboratorio que concentra las caracteristicas positivas de la muestra seminal para aumentar el

potencial de los espermatozoides de fertilizar el ovocito y lograr un embarazo™®’.

Los laboratorios que realizan este tipo de procedimientos deben cumplir con condiciones
minimas de equipamiento y recurso humano con formacién y experiencia en capacitacion
espermatica’®®.

A continuacion, se describen las dos técnicas de capacitacién espermatica mas utilizadas.
16.1.5.1 Swim up

Se basa en el principio que sélo los espermatozoides con buena movilidad podran ascender al
sobrenadante. Esta técnica resulta muy sencilla y permite una buena recuperacion en muestras
normozoospérmicas. A continuacién se describe un procedimiento basico de la técnica aunque
cada laboratorio segun el equipo disponible y materiales puede realizar ajustes que ayuden a

mejorar sus resultados'®:

e Se lava el semen con medio para espermatozoides en una relacion 1:2, centrifugacion a
2000 r.p.m. (6 400g) por 10 min.

e Decantar el sobrenadante.

e Afadir al boton 0.5 ml de medio (puede agregarse hasta 1.0ml dependiendo del tamafio
del boton).
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e Colocar el tubo en un incubador a 37°C con &ngulo de 45° por el tiempo que se estime
oportuno segun la calidad de la muestra.

e Recuperar un maximo de 0.5 ml del sobrenadante donde se encuentran los
espermatozoides maviles.

e Mantener a 37 °C hasta que la muestra se utilice para la inseminacion.

16.1.5.2 Método de centrifugacion por gradientes

Se fundamenta en la seleccion de espermatozoides que pueden vencer la dificultad que
representan los distintos gradientes de densidad que se afladen a la muestra. Los gradientes
actian como filtros para el plasma seminal, células redondas, detritos, espermatozoides
inmoéviles o con movilidad no progresiva. Esta técnica mejora la recuperacion de
espermatozoides moviles en muestras oligozoospérmicas, astenozoospérmicas y/o con
abundantes células y detritos. A continuacién se describe un procedimiento basico de la técnica
aunque cada laboratorio segun el equipo disponible y materiales puede realizar ajustes que

ayuden a mejorar sus resultados*®:

e Se coloca el gradiente o gradientes en el tubo cénico (debe colocarse por las paredes,
con el cuidado de no mezclar las distintas densidades). Se debe colocar siempre el
gradiente de mayor densidad primero.

o Depositar sobre los gradientes la muestra de semen.

e Centrifugar a 1500 r.p.m. por 10-15 minutos (6 20 min a 300g) y posteriormente con una
pipeta Pasteur retirar el sobrenadante.

e El botdn se resuspende con medio para espermatozoides y se centrifuga a 2000 r.p.m
(6 400 g) por 5 minutos (lavado).

e Se elimina el sobrenadante y se resuspende el botén en 0.5ml de medio para
espermatozoides.

e Mantener a 37 °C hasta que la muestra se utilice para la inseminacion.

Es importante sefalar que siempre se debe evaluar la muestra obtenida, por cualquier método
de capacitacion espermatica antes de proceder con la inseminacion intrauterina.

17. Contactos para consultas
Para consultas sobre este documento, puede comunicarse con: (Ver Recuadro 29)

Recuadro 29. Contactos para consultas

e Dr. Hugo Chacén Ramirez, médico, Jefatura, Area de Atencion Integral a las Personas, Direccion de
Desarrollo de Servicios de Salud, Gerencia Médica. (corraaip@ccss.sa.cr, Tel: 2223-8948)

o Dra. Fiorella Bagnarello Gonzalez, médico especialista en Reproduccion Humana, Hospital Nacional de las
Mujeres Adolfo Eva Carit. (reproduccion.asistida@yahoo.com)

FUENTE: Elaboracién propia
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18.

Monitoreo y Auditoria

El monitoreo de la aplicacion del presente documento “Protocolo de Atencion Clinica para el
Diagnostico de la pareja y mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja
complejidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS” se realizara durante los dos afios
siguientes a su aprobacion.

Dicho monitorio se realizard en el 10% de los expedientes de salud de las personas usuarias
atendidas en los Centro de Salud seleccionados, segun diagnosticos reportados con los
cbdigos N97 en los casos de infertilidad femenina o N46 para esterilidad en el varén seguln
CIE-10. (Ver Cuadro 12)

Cuadro 12. Indicadores para el monitoreo y auditoria de la aplicacion del Protocolo Atencién Clinica

Nivel de . Meta del Meta del
= Muestra Indicador : ~ ~ Responsable
Atencién primer afio segundo afio
Porcentaje de
expedientes de salud
10% de los con anotacién sobre
expedientes de educacion sobre estilos
sal%d de las de vida saludable y
ersonas orientacion sobre salud
P X reproductiva.(Frecuencia -Jefatura del
atendidas con el : 75% de los
. . . et de relaciones sexuales) | 50% de los : Centro de
Primer Nivel Diagnostico N97 y T expedientes Salud
de Atencion N46 (segun CIE- . P : de salud .
Porcentaje de salud revisados ; -Gerencia
10) en las - revisados e
consultas de expedlente_s de salud Médica
medicina general SO CTElEEn G
de 10 Aregs de referencia a Unidad de
Salud Medicina Reproductiva
en los casos que
corresponda.
Porcentaje de
expedientes de salud
o con anotacion sobre
ég /Zgiié(t)ess de educacion sobre estilos
saﬁjd de las de vida saludable y
orientacion sobre salud
personas reproductiva.(Frecuencia 75% de los ~Jefatura del
Segundo atendidas con el N 50% de los : Centro de
) . P de relaciones sexuales) . expedientes
Nivel de Diagnéstico N97 y expedientes de de salud Salud
Atencion N46 (segun CIE- . salud revisados : -Gerencia
Porcentaje de revisados o
10) en las . Médica
consultas de expedlente.s,de salud
inecoloaia en 5 con anotacion de
?:entros ge Salud referencia a Unidad de
Medicina Reproductiva
en los casos que
corresponda.
10% de los Porcentaje de 50% de los 75% de los -Jefatura del
Tercer Nivel expedientes de expedientes de salud ex Zdientes de expedientes Servicio de
de Atencion salud de las con anotacion de salpud revisados de salud Ginecologia
personas estudio por factores: revisados -Gerencia
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

atendidas en las
Unidades de
Reproduccion
Humana con el
Diagnostico N97 y
N46 (segun CIE-
10) dentro de la
Red de Servicios

1) factor
endocrinoovarico:
solicitud de perfil
hormonal, Calculo de
indice de masa corporal
2) Factor tuboperitoneal:
solicitud de
histerosalpingografia o

de Salud de la laparoscopia

CCsSs 3) Factor uterino:
solicitud de
Ultrasonido pelvico
endovaginal

4) factor cervical:
solicitud o revision de
papanicolaou y cultivos
especiales

5) factor masculino
solicitud de
espermograma

Porcentaje de
expedientes de salud
con anotacion de
referencia a Trabajo
Social y Psicologia.

Porcentaje de
expedientes de salud
con anotacion de la
realizacion y registro
escrito del proceso de
consentimiento
informado.

FUENTE: Elaboracion Propia.

Médica
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Abreviaturas

AAE
AAIP
ACBVD
ACTH

ADN
ASRM

BhCG
CcC
CCSS

CDC
CFA
CFTR

CRH
DAZ
DHEA
DHEAS
DDSS
EBD
EOC
EPI
ESRHE
FIV
FMR1
FSH
GHRH
GHIH
GnRH
HAM
HC
HCG
HMG
HMG
HOMA
HOMACE
HSG
HTC
IBT
ICSI

Anticuerpos antiespermatozoides

Area de Atencion Integral a las Personas

Ausencia congénita bilateral de los vasos deferentes
Hormona Adreno-corticotropina

Acido desoxirribonucleico
Sociedad Americana de Medicina Reproductiva

Fraccion Beta hormona gonadotropina coriénica humana
Citrato de Clomifeno

Caja Costarricense de Seguro Social

Centros para el Control y Prevencién de Enfermedades (Centers for Diseases control
and prevention por sus siglas en inglés)

Conteo de Foliculos Antrales

Gen que codifica la proteina reguladora de la conductancia transmembrana de la fibrosis
guistica

Hormona Liberadora Corticotropina

Suprimido en la azoospermia o Deleted in Azoospermia (por sus siglas en inglés)
Dehidroepiandrostenediona

Dehidroepiandrostenediona Sulfatada

Direccién de Desarrollo de Servicios de Salud

Espermatobioscopia directa

Estimulacion ovarica controlada

Enfermedad Pélvica Inflamatoria

Sociedad Europea de Reproduccion Humana y Embriologia

Fertilizacion in Vitro

Fragil X syndrome Mental Retardation (por su siglas en inglés)

Hormona estimulante del foliculo

Hormona Liberadora de Hormona de Crecimiento

Hormona Inhibidora de Hormona de Crecimiento Somatostatina

Hormona liberadora de gonadotropina

Hormona Antimilleriana

Hormona de Crecimiento

Hormona gonadotropina coriénica humana

Gonadotropina menopausica humana

Menotropina menopausica humana

indice de resistencia a insulina (Homeostasis Model Assesment por siglas en inglés)
Hospital Nacional de las Mujeres Adolfo Eva Carit

Histerosalpingografia

Histeroscopia

Prueba directa de inmunobeads

Inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoides o Intracytoplasmic sperm injection ( por
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sus siglas en inglés)

IgA Inmunoglobulina A

19G Inmunoglobulina G

1IU Inseminacién Intra Uterina

IMC indice de masa corporal

10 Induccién de Ovulacion

LH Hormona Luteinizante

LSC Laparoscopia

NAAT Test de amplificacién de acidos nucleicos (por sus siglas en ingles)

NNT Ndmero necesario a Tratar

NO-LOM No Lista Oficial de Medicamentos

SOP Sindrome de Ovarios Poliquisticos

PCR Reaccién en Cadena Polimerasa

PIF Factor Inhibidor Dopamina o Prolactina

PRL Hormona Prolactina

OMS Organizacion Mundial de la Salud

REM Recuento de espermatozoides moviles

RFA Recuento de Foliculos Antrales

RM Resonancia Magnética

RMA Reproduccion médicamente asistida

SHBG Globulina transportadora de hormona sexual

SHG Sonohisterografia

SHO Sindrome de hiperestimulacién ovérica

SOP Sindrome de Ovario Poliquistico

TAC Tomografia Axial Computadorizada

TE Transferencia embrionaria

Test —~MAR _Prugba de reaccion de antiglobulinas mixta (Mixed Antiglobulin Reaction por sus siglas en
inglés)

TL Testosterona Libre

TMA Amplificacién Mediada por Transcripcion

TRA Técnica de Reproduccion Asistida

TRH Hormona Liberadora Tirotropina

TSH Hormona estimulante de la tiroides

TT Testosterona Total

Amplificaciéon de desplazamiento de cadena o Strand Displacement Amplication por sus
siglas en inglés.

WHO World Health Organizacion (por sus siglas en inglés)

17aOHP 17-alfa-hidroxi-Progesterona

SDA
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20.

Astenozoospermia

Glosario

Azoospermia:

Criopreservacion:

Criptozoospermia:

Edad gestacional:

Embarazo bioquimico
(aborto espontaneo preclinico):

Embarazo clinico:

Embarazo ectépico:
Embrion:

Engrosamiento endometrial:

Estimulacién ovarica
controlada (EOC):

Fecundacion:
Fertilizacion in vitro (FIV):

Feto:

Gestacion/ Nacimiento
multiple:

Hemospermia:

Implantacion:

Induccion de ovulacién (10):

Porcentaje de progresivos mdviles menor al limite de referencia.
World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Espermatozoides ausentes en preparaciones al fresco y no se observan
aun después de centrifugar la muestra.

World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

La congelacion o la vitrificacion y el almacenamiento de gametos.
World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Espermatozoides ausentes en preparaciones al fresco pero si
observados en un concentrado de la muestra obtenido por
centrifugacion.

World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Edad de un embridn o feto calculada al sumar dos semanas (14 dias) al

namero de semanas completadas después de la fecundacion.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Embarazo diagnosticado sélo por la deteccién de HCG en suero u orina

y que no se desarrolla en embarazo clinico.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Embarazo diagnosticado por visualizaciéon ecografica de uno o mas
sacos gestacionales o signos clinicos definitivos de embarazo. Esto
incluye embarazo ectépico. Nota: mdltiples sacos gestacionales son
contados como un solo embarazo clinico.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Un embarazo en el cual la implantacién tiene lugar fuera de la cavidad

uterina.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Producto de la division del zigoto hasta el fin del estadio embrionario (8
semanas después de la fecundacion).

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Endometrio mayora a 18 mm.
Modificado de OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Tratamiento farmacolégico en el cual las mujeres son estimuladas para
inducir el desarrollo de mas de un ovocito.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Penetracién de un ovocito por un espermatozoide y la combinacién de
sus materiales genéticos, lo que resulta en la formacién de un zigoto.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Técnica de Reproduccién Asistida (TRA) que involucra fecundacion
extracorpérea.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Producto de la fecundacién desde el fin del desarrollo embrionario, a las

8 semanas después de la fecundacion, hasta el aborto o el nacimiento.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Embarazo/parto con mas de un feto/bebé.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Presencia de eritrocitos en el eyaculado.
World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

La unién y subsecuente penetracion del blastocisto libre de zona
pelicida usualmente en el endometrio, que comienza 5 a 7 dias
después de la fecundacion.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Tratamiento farmacolégico de mujeres con anovulacion u oligo-
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Infertilidad:

Multiples de alto orden:

Necrozoospermia:

Normozoospermia:

Oligozoospermia:

Parto pretérmino:

Parto:

Pérdida gestacional
recurrente:

Periodo neonatal:

Piospermia:

Saco gestacional:

Sindrome de
hiperestimulacion ovarica
(SHO) severo:

Sindrome de
hiperestimulacion ovarica
(SHO):

Tasa de embarazo clinico:

Teratozoospermia:

ovulacion con la intencién de inducir ciclos ovulatorios normales.

Falla para concebir luego de 12 meses de relaciones sexuales
frecuentes sin utilizar métodos anticonceptivos en pacientes femeninas
menores de 35 afios o luego de 6 meses de relaciones sexuales
frecuentes sin uso de métodos anticonceptivos en mujeres de 35 afios o

mayores.
Practice Committee of American Society for Reproductive Medicine. Definitions of infertility and
recurrent pregnancy loss: a committee opinion. Fertil Steril 2013; 99:1.

Embarazo o parto con tres o mas fetos o neonatos.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Bajo porcentaje de espermatozoides vivos y alto porcentaje de
espermatozoides inmoviles en el eyaculado.

World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Numero total de espermatozoides, porcentajes de progresivos maviles y
morfologia normal igual o superior a los limites de referencia.

World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Numero total de espermatozoides menor al limite de referencia.
World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Nacimiento que tiene lugar después de 20 semanas y antes de

completadas las 37 semanas de edad gestacional.
Modificado de OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccién Asistida (TRA). Version
revisada.2010

La expulsion o extraccion de uno o mas fetos de la madre después de

completadas 20 semanas de edad gestacional.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Pérdida de dos 0 mas embarazos clinicos.
Modificado de OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccién Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Intervalo de tiempo que comienza con el nacimiento y termina con 28

dias completados después del nacimiento.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

Presencia de leucocitos, mas de lo establecido como normal, en el

eyaculado.
World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human
semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.

Estructura que contiene liquido asociada con un embarazo temprano, la
cual puede estar localizada dentro o fuera del Utero (en caso de un

embarazo ectopico).
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

El SHO es severo cuando se tiene que indicar hospitalizaciéon.
(Ver definicion de “Sindrome de hiperestimulacion ovarica”)

Respuesta sistémica exagerada a la estimulacion ovarica caracterizada
por un amplio espectro de manifestaciones clinicas y de laboratorio. Se
clasifica en suave, moderado o severo de acuerdo al grado de
distensién abdominal, agrandamiento de los ovarios y complicaciones

respiratorias, hemodindmicas y metabdlicas.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010

El nimero de embarazos clinicos expresados por 100 ciclos iniciados,
ciclos de aspiracion o ciclos de transferencia de embriones. Nota:
cuando se expresen las tasas de embarazo clinico, el denominador

(iniciados, aspirados o transferencias) debe ser especificado.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010
Porcentaje de espermatozoides con morfologia normal menor al limite

de referencia.

World Health Organization. WHO laboratory manual for the Examination and processing of human semen. Fifth edition. Switzerland. 2010.


http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1
http://www.uptodate.com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr:2048/contents/overview-of-infertility/abstract/1

GERENCIA MEDICA .
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 103 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL [ FECHA DE EMISION: 11-11-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE BAJA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

21. ANEXOS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.111116

16.2. ANEXO N° 1: Encuesta de Validacién del Protocolo de Atencién Clinica
para el diagnostico de la parejay mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento
con técnicas de baja complejidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS

INFORMACION BASICA DEL COLABORADORJ/A
Nombre completo

Profesién (indicar su especialidad cuando corresponda)

Lugar de Trabajo

Correo electrénico donde se puede localizar

ENCUESTA:

1. Para usted, la evaluacién de la presentacién y claridad del Protocolo de Atencién Clinica es:

O 1:Extremadamente 0 4: Muy Dudosa J 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa 3 8: Muy Apropiado

I 3: Poco Inapropiado 0 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

2. Para usted, la evaluacion de la Introduccién es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa J 7: Poco Apropiado

Inapropiado

CJ 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

I 3: Poco Inapropiado 0 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

3. Para usted, la evaluacion de la Justificacion y Referencia Normativa es:

O 1. Extremadamente [ 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado
Inapropiado
O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado
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O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

4. Para usted, la evaluacién del “Alcance y campo de aplicacion” es:

(m Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

5. Para usted, la evaluacion de la descripcion de la metodologia utilizada es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

6. Para usted, la evaluacion de objetivo(s) es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

7. Para usted, la evaluacion de la poblacion diana es:

(Y Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado
Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totaimente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente

Apropiado
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Comentarios:

8. Para usted, la evaluacion del apartado “Personal de Salud que interviene” es:

(m Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totaimente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O o Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

9. Para usted, la evaluacion del apartado “Intervenciones” es:

(m Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

10. Para usted, la evaluacion del apartado “Factor Endocrino-Ovarico” es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

11. Para usted, la evaluacién del apartado “Factor Tubo-Peritoneal” es:

(Y Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totaimente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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12. Para usted, la evaluacion del apartado “Factor Uterino” es:

(m Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

13. Para usted, la evaluacion del apartado “Factor Cervical” es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

14. Para usted, la evaluacion del apartado “Factor Masculino” es:

(Y Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totaimente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

15. Para usted, la evaluacién del apartado “Induccién de ovulacion y estimulacion ovarica
controlada” es:

(Y Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totaimente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

16. Para usted, la evaluacién del apartado “Laboratorio de Andrologia” es:
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(m Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

17. Para usted, la evaluacion del apartado “Factores Criticos” es:

O 1 Extremadamente [ 4: Muy Dudosa [ 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

18. Si usted tiene otro comentario o desea aportar alguna informacion adicional favor indicarlo
aqui:

Comentarios:

Muchas gracias por su importante colaboracion.
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16.3. ANEXO N° 2: Consentimiento informado para estimulacion ovérica

controlada (EOC)

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos. 2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencion Nombre del procedimiento
Ginecologia Estimulacion ovérica controlada (EOC)
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion Edad

Nombre del profesional que informa

Cdédigo profesional

Este documento, junto con la explicaciéon del profesional, corresponde al proceso de
CONSENTIMIENTO INFORMADO, esto sirve para darle la informaciéon necesaria sobre el
procedimiento que se le propone, para que usted decida la conveniencia o no de realizarselo.
Lea cuidadosamente y consulte al profesional cualquier duda que le surja.

Descripcion del procedimiento

La estimulacion de los ovarios se realiza
administrando medicamentos inyectados o
via oral. Este tratamiento dura en promedio
entre 10 y 12 dias. Durante este periodo, se
realizan de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales para evaluar el crecimiento y
el desarrollo de los foliculos (estructuras de
los ovarios que contienen los 6vulos).
Ocasionalmente se toman  algunas
muestras de sangre (no se requiere ayuno)
para medir el nivel de hormonas que
aumentan a medida que los foliculos
crecen. Cuando la mayoria de los foliculos
ha alcanzado un tamafo adecuado, se
inyecta otro medicamento, que es el
encargado de terminar la maduracion
folicular. Alrededor de 36 horas después de
esta inyeccion se programan sus relaciones
sexuales o inseminacion intrauterina.

Objetivo

Durante un ciclo de ovulacion espontanea,
s6lo un Ovulo es producido y tiene la
oportunidad de ser fecundado. El objetivo
de la estimulacién ovarica controlada es
conseguir un mayor nimero de évulos para

aumentar la probabilidad de lograr un
embarazo.
Beneficios esperables

Se espera aumentar las posibilidades de
embarazo, ya que con este tratamiento se
logra el crecimiento de uno o varios
foliculos.

Alrededor del 90% de las mujeres que se
someten a este tratamiento, desarrollan
varios foliculos, y sélo un 10% responde
mal 0 no responde.

Alternativas disponibles

La alternativa es no someterse al
tratamiento de EOC.

Las alternativas ante el fracaso de este
tratamiento son:

* Realizar otros intentos con o0 sin
variaciones del tratamiento.

Ir aumentando  progresivamente la
complejidad de las técnicas (inseminacion
intrauterina, fecundacion in vitro, ICSI, etc.).
e Profundizar el estudio con examenes
especificos para el caso particular.
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* Si no hay évulos suficientes, la opcion de
FIV con 6vulos donados puede dar la
oportunidad de lograr el embarazo en
préximos intentos.

Consecuencias previsibles

A veces los medicamentos usados pueden
provocar algun efecto secundario leve como
dolor de cabeza, cambios en el estado de
animo o inflamacién abdominal. Sin
embargo, si se llegaran a presentar
sintomas como vision borrosa, dolor de
cabeza intenso o aumento acelerado de
peso es indispensable informar a su
médico.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la EOC:

Riesgo de cancelacién del tratamiento.
Puede pasar que aun con altas dosis de
hormonas, la mujer no produzca 6vulos
suficientes y el tratamiento sea entonces
cancelado por baja respuesta de los
ovarios. Esto ocurre en el 10% de los casos.

Riesgo psicoldgico.

Pueden surgir dificultades en la relacién de
pareja (sexual y emocional), por sintomas
de ansiedad y depresion tanto en el hombre
como en la mujer, sobre todo en el periodo
de espera de los resultados, asi como ante
las fallas repetidas. Por esto deben acudir a
soporte emocional.

Riesgos mas graves

Embarazo madaltiple. ElI porcentaje de
embarazo mudltiple esta relacionado con el
namero de 6vulos producidos con la EOC y
la edad de la mujer.

Las complicaciones tales como: parto
prematuro, preeclampsia (hipertension
durante el embarazo), diabetes gestacional,
retraso de crecimiento intrauterino, paralisis
cerebral infantil o la muerte, aumentan a
mayor namero de fetos.

Sindrome de hiperestimulacién ovarica.
Es una respuesta exagerada del ovario a la
estimulacion de la ovulaciéon, en que el
namero de foliculos en crecimiento es
mucho mayor que el deseado. Una
complicacién rara (5 % de los casos) pero
gue puede llegar a ser grave es el sindrome
de hiperestimulacién ovarica. Se caracteriza
por dolor pélvico leve, inflamacion
abdominal por retencion de liquido, y un
aumento del tamafio de los ovarios. Su
probabilidad estda aumentada en mujeres
jovenes, delgadas y con sindrome de ovario
poliquistico. Cuando se agrava, estos
sintomas son muy severos y se requiere
hospitalizacion. Esto debido a que pueden
producirse alteraciones de la coagulacion y
de la funcion del rifdn, deshidratacion,
acumulacion de liquidos en abdomen y
térax (ocasionalmente se requiere drenar el
liquido). Este sindrome se puede prevenir
usando dosis bajas de medicamentos, y
haciendo un seguimiento adecuado. La
clave del control del sindrome es su
deteccién en la fase temprana. En muy
raras ocasiones puede llegar a ocasionar la
muerte. Si hay embarazo puede haber
complicaciones para la madre que hagan
necesario interrumpir esa gestacion.

Torsion ovérica. El ovario hiperestimulado
puede duplicar o triplicar el tamafio de un
ovario normal. El peso aumentado y la
inflamacién abdominal, puede facilitar su
torsion originando intensos dolores o
célicos. Puede ser una emergencia médica
gue requiere atencion inmediata. El
tratamiento de esta situacion es quirurgico,
con el fin de destorcer el ovario, 0 en muy
pocos casos extirparlo. Esta complicacion
se presenta en menos de un 1% de los
casos.

Anomalias congénitas, genéticas y otras
complicaciones. El riesgo de anomalias
congénitas, enfermedades genéticas vy
complicaciones durante el embarazo y el
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parto es similar al de la poblacion general
cuando se consigue un embarazo por EOC.

La frecuencia de alteraciones
cromosémicas (como el sindrome de Down,
entre otras) y abortos espontdneos aumenta
con la edad de la mujer.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de su caso en
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la Instituciébn de
responsabilidades legales o administrativas
gue estos incumplan.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotard las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda la
siguiente pregunta, marcando con equis:

1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

Con base en la informacién y explicacion

gue el profesional me ha brindado:

e Declaro que toda la informacién brindada
es cierta, y que no he omitido ningun
aspecto de interés que me hubiera sido
preguntado.

e Declaro que me han explicado oralmente
el procedimiento: cédmo se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinién sobre la
realizacion del procedimiento.
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Firmas
Nombre de la persona usuaria Firma N° identificacion Fechay Hora
Nombre del profesional que informa Firma Cddigo Fecha y Hora

profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opiniéon y ya no deseo realizarme la EOC que habia autorizado en la fecha

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fecha y Hora
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16.4. ANEXO N° 3: Consentimientos Informados para Inseminacion intrauterina
(nu)

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos. 2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencién
Ginecologia

Nombre de la persona usuaria

Nombre del procedimiento
Inseminacion intrauterina (11U)
N° de Identificacion Edad

Nombre del profesional que informa Cadigo profesional

Este documento, junto con la explicacion del profesional, corresponde al proceso de
CONSENTIMIENTO INFORMADO, esto sirve para darle la informacion necesaria sobre el
procedimiento que se le propone, para que usted decida la conveniencia o no de realizarselo.

Lea cuidadosamente y consulte al profesional cualquier duda que le surja.

Descripcién del procedimiento

Consiste en colocar espermatozoides
moviles dentro de la cavidad uterina con el
fin de que los mismos fecunden 6vulos
dentro del cuerpo de la muijer.

Las etapas de la 11U son:

1.- Estimulacién ovérica controlada (Ver
Consentimiento EOC)

2.- Seleccidn de espermatozoides moviles.
3.- Soporte Fase lutea

La pareja debe aportar la muestra en el
centro de salud. Debe tener tres dias de
abstinencia sexual.

El semen es procesado en el laboratorio
para seleccionar los espermatozoides de
més alta movilidad.

La inseminacion intrauterina es un
procedimiento ambulatorio que se realiza,
sin necesidad de analgesia o0 anestesia.
Este procedimiento dura alrededor de 15
minutos. Para la inseminacion se utiliza un
delgado tubo de pléstico muy suave llamado
catéter. Este se introduce a través del cuello
uterino y una vez en el interior del Utero se
depositan los espermatozoides.

Quince dias después de la llU se realiza la
prueba de embarazo, en caso de ser
positva se realiza un ultrasonido
transvaginal que permite visualizar un saco
gestacional dentro del datero, 21 dias
después de la llU.

Existen evidencias que sugieren que la
implantacion embrionaria y el
mantenimiento del embarazo se ven
favorecidos por la administracion de
progesterona suplementaria (soporte de la
fase lutea).

Este medicamento se inicia al dia siguiente
de la IlU y se administra via vaginal. La
progesterona se mantiene diariamente
hasta la deteccién de embarazo. Si la mujer
estd embarazada, la administracion de
progesterona se continla hasta las 10
semanas.

Objetivo

El objetivo es aumentar la probabilidad de
lograr un embarazo en parejas 0 mujer sin
pareja con infertilidad. Los requisitos son
gue el conteo de espermatozoides moviles
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en la preparacién de la muestra de semen
sea adecuado y que las trompas de la mujer
se encuentren permeables (libres de
obstrucciones que impidan a los
espermatozoides pasar hasta donde estan
los 6vulos en la trompa).

Beneficios esperables

La probabilidad de conseguir un embarazo
es de aproximadamente un 15% por I1U.

Alternativas disponibles

Existen algunas alternativas que no han
mostrado una eficacia clinica superior a la
IIU, tales como relaciones dirigidas (coito
programado) o no realizar el tratamiento
sugerido.

Consecuencias previsibles

Algunas mujeres presentan después de la
IIU un ligero flujo sanguinolento, esto es
normal y no debe preocupar.

Ante el fracaso de este tratamiento se
puede:

* Realizar otros intentos con o0 sin
variaciones del tratamiento.

« Profundizar el estudio con examenes
especificos para el caso particular.

* Ir aumentando progresivamente la
complejidad de las técnicas (FIV, ICSI, etc.).

Riesgos mas frecuentes

durante el parto (desprendimiento
prematuro de placenta, ruptura prematura
de membranas, hemorragia post-parto,
cesarea), etc., aumentan a mayor namero
de fetos.

3.- Embarazo ectépico.

Es la implantacién del embrion fuera del
Utero. Este diagndstico se puede hacer
alrededor de 21 dias después de la IIU,
cuando por ultrasonido se puede ver el saco
gestacional. Esta complicacion ocurre en la
poblacién general en alrededor del 1 - 2%
de los casos y en los ciclos de llU esta
complicacién aumenta al 4% probablemente
por enfermedades previas en las trompas
de Falopio. El embarazo ectdpico debe ser
resuelto de inmediato, por indicacién
médica.

4.- Riesgo de cancelacién.
Ante la sospecha de un sindrome de
hiperestimulacion ovérica.

5.- Embarazos bioquimicos.

En ocasiones se puede detectar una prueba
de embarazo positiva, pero el embarazo no
logra progresar normalmente y detiene su
crecimiento, por lo que no se detecta por
ultrasonido a los 21 dias.

Riesgos mas graves

1.- Aguellas que dependen de Ila
estimulacion ovérica controlada (EOC).

2.- Embarazo mdltiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple con 1lU es mayor que con cualquier
otra técnica, porque no es posible controlar
el numero de embriones que se forman. Las
complicaciones tales como: parto
prematuro, preeclampsia (hipertension
durante el embarazo), diabetes gestacional,
retraso de crecimiento intrauterino, paralisis
cerebral infantil o la muerte, complicaciones

El porcentaje de malformaciones de los
recién nacidos producto de IlU no es mayor
gue el de la poblacion general. En la
informacion publicada a nivel mundial y
latinoamericana, el porcentaje de
malformaciones no superan 2 a 2.4% de los
nacidos examinados.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales en su caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:
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Informacién de interés

En el caso de la IIU existen condiciones que
afectan las probabilidades de embarazo
como: la calidad de los gametos, de los
embriones que se forman y la edad de la
mujer. Por ello, la probabilidad de embarazo
es mayor a menor edad.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la Institucion de
responsabilidades legales o administrativas
que estos incumplan.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotard las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda las
siguientes preguntas, marcando con equis:

1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

Con base en la informacién y explicacion

gue el profesional me ha brindado:

e Declaro que toda la informacién brindada
es cierta, y que no he omitido ningun
aspecto de interés que me hubiera sido
preguntado.

e Declaro que me han explicado oralmente
el procedimiento: cédmo se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinién sobre la
realizacion del procedimiento.




GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 115 de 129
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: 30-08-2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PrRoOTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE ALTA COMPLEJIDAD EN LA RED DE
SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.300816

Firmas
Nombre de la persona usuaria Firma N° identificacion Fechay Hora
Nombre de la pareja (si corresponde) Firma N° identificacion Fecha y Hora
Nombre del profesional que informa Firma Cadigo Fechay Hora

profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinibn y ya no deseo realizarme la IlU que habia autorizado en la fecha

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fecha y Hora
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16.5. ANEXO N° 4: Consentimientos Informados para Inseminacion Uterina con

semen de donante (IlUD).

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos. 2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencioén Nombre del procedimiento
Ginecologia Inseminacion intrauterina con donante (I1IlUD)
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacién Edad

Nombre del profesional que informa

Cdédigo profesional

Este documento, junto con la explicacibn del profesional, corresponde al proceso de
CONSENTIMIENTO INFORMADO, esto sirve para darle la informacién necesaria sobre el
procedimiento que se le propone, para que usted decida la conveniencia o no de realizarselo.
Lea cuidadosamente y consulte al profesional cualquier duda que le surja.

Descripcion del procedimiento

Consiste en colocar espermatozoides
moéviles de un donador dentro del Gtero y su
finalidad es que los espermatozoides
fecunden 6évulos dentro del cuerpo de la
mujer. La donacion puede ser de dos tipos:
donacion de semen confidencial (de un
banco de semen), o donacién de donante
conocido (el donante y la receptora se
conocen). Para realizar este procedimiento
se requieren examenes previos para
descartar enfermedades transmisibles tales
como: HIV, Sifilis, Hepatitis B y Hepatitis C,
entre otras. Se requiere  asesoria
psicoldgica para todos los involucrados en
el proceso.

Las etapas de la 11UD son:

1.- Estimulacién ovérica controlada (Ver
Consentimiento EOC).

2.- Seleccion de la muestra de semen.

3.- Inseminacion intrauterina

4- Soporte de la fase latea:

Los donantes de semen (confidenciales o
conocidos) son cuidadosamente
seleccionados con evaluaciones médicas y

psicolégicas antes de obtener la muestra.
Las muestras de semen son
criopreservadas (congeladas) y
almacenadas por un tiempo de tres a seis
meses. En este tiempo los donantes son
reevaluados para poder utilizar su muestra.

En ambos casos (donante confidencial y
donante conocido) el semen es procesado
en el laboratorio para seleccionar los
espermatozoides de mayor movilidad.

La inseminaciobn intrauterina es un
procedimiento ambulatorio que se realiza,
sin necesidad de analgesia o anestesia.
Este procedimiento dura alrededor de 15
minutos. Se utiliza un delgado tubo de
plastico suave llamado catéter, el cual se
introduce a través del cuello uterino y una
vez en el interior de la cavidad, los
espermatozoides del donante son
depositados.

Existen evidencias que sugieren que la
implantacién embrionaria y el
mantenimiento del embarazo se ven
favorecidos por la administracion de
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progesterona suplementaria (soporte de la
fase lutea).

Este medicamento se inicia al dia siguiente
de la llU y se administra via vaginal. La
progesterona se mantiene diariamente
hasta la deteccion del embarazo. Si la mujer
estd embarazada, la administracion de
progesterona se continla hasta las 10
semanas.

Objetivo

* Profundizar el estudio con examenes
especificos para el caso particular.

* Ir aumentando progresivamente la
complejidad de las técnicas (FIV, ICSI, etc.).

Consecuencias previsibles

Algunas mujeres presentan después de la
IIUD un ligero flujo sanguinolento, esto es
normal y no debe preocupar.

Riesgos mas frecuentes

La inseminacion intrauterina con donante
(IUD) es una técnica de reproduccion
asistida de baja complejidad. Su objetivo es
aumentar la probabilidad de lograr un
embarazo en parejas con infertilidad debido
a una alteraciébn masculina severa que no
pueda ser resuelta por fertilizacién in vitro
(FIV) o no quieran realizarse FIV por
motivos personales, o bien en todas las
mujeres con infertilidad sin pareja.

El uso de semen donado también esta
indicado cuando existen enfermedades
genéticas, que pueden ser transmitidas a
los hijos, por parte del hombre. Es requisito
que las trompas de la mujer se encuentren
permeables (libres de obstrucciones que
impidan a los espermatozoides pasar hasta
donde estan los 6vulos en la trompa).

Beneficios esperables

La probabilidad de conseguir un embarazo
es de aproximadamente un 15% por 11UD.

Alternativas disponibles

Existen algunas alternativas que no han
mostrado una eficacia clinica superior a la
IIUD, tales como relaciones dirigidas (coito
programado).

Alternativas ante el fracaso de este
tratamiento:

* Realizar otros intentos con o0 sin
variaciones del tratamiento.

En el caso de la 1IUD:
1- Aquellas que dependen de Ila
estimulacion ovérica controlada (EOC).

2.- Embarazo mudltiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple con 1lUD es mayor que con
cualquier otra técnica, porque no es posible
controlar el nimero de embriones que se
forman. Las complicaciones tales como:
parto prematuro, preeclampsia (hipertension
durante el embarazo), diabetes gestacional,
retraso de crecimiento intrauterino, paralisis
cerebral infantil, o la muerte, complicaciones
durante el parto (desprendimiento
prematuro de placenta, ruptura prematura
de membranas, hemorragia post-parto,
cesarea), etc., aumentan a mayor ndmero
de fetos.

3.- Embarazo ectopico

Es la implantacién del embrion fuera del
Utero. Este diagndstico se puede hacer
alrededor de 21 dias después de la IIU,
cuando por ultrasonido se puede ver el saco
gestacional. Esta complicacion ocurre en la
poblacién general en alrededor del 1 - 2%
de los casos y en los ciclos de IlUD esta
complicacién aumenta al 4% probablemente
por enfermedades previas en las trompas
de Falopio. El embarazo ectdpico debe ser
resuelto de inmediato, por indicacion
médica.

5.- Riesgo de cancelacion.
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Ante la sospecha de un sindrome de
hiperestimulacion ovarica.

6.- Embarazos bioquimicos.

En ocasiones se puede detectar una prueba
de embarazo positiva, pero el embarazo no
logra progresar normalmente y detiene su
crecimiento, por lo que no se detecta por
ultrasonido a los 21 dias.

Riesgos mas graves

El porcentaje de malformaciones de los
recién nacidos producto de IlUD no es
mayor que el de la de la poblacién general.
En la informacion publicada a nivel mundial
y latinoamericana, el porcentaje de
malformaciones no superan 2 a 2.4% de los
nacidos examinados.

A pesar de todos los examenes realizados y
todas las precauciones que se toman, no es
posible asegurar que no existiran problemas
genéticos. El ser humano tiene alrededor de
26.000 genes en los 23 pares de
cromosomas (46), y no hay tecnologia
disponible aun para revisarlos todos.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales en su caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Este acto implica una serie de aspectos
éticos, biologicos y legales.

Se mantendra la confidencialidad de los
donantes, pero no el anonimato. Lo anterior

con la finalidad de cumplir con lo
establecido en:

e Cadigo de la Nifiez y Adolescencia.
Articulo 30: Los nifios tienen
derecho a conocer el origen de sus
padres; “...Derecho a la vida
familiar. Las personas menores de
edad tendran derecho a conocer a
su padre y madre...”

e Cobdigo de familia. Articulo 72: el
cual establece que el donante no
tiene ninguna obligacién de filiacion
y paternidad.

Existen dos formas de ser donante de
semen, el donante confidencial y el donante
conocido:

Donacion confidencial

Hombre que sin tener problemas para tener
hijos, desea ser donante de semen. La
informacion es conservada en forma
absolutamente confidencial por la Unidad
donde se efectia el tratamiento.

Donante conocido

A diferencia de la condicién anterior, el
donante y la receptora se conocen. Aun asi,
€S necesario que cuente con soporte
emocional por parte de un profesional,
durante todo el procedimiento.

El donante debe someterse a todos los
estudios establecidos por la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad
y el mismo sera excluido como donante si
no cumple con alguno de los requisitos
establecidos.

Es prohibido ofrecer regalos y/o dinero al
donante, ya que se trata de un acto
voluntario, de buena fe y solidario.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la Institucion de
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responsabilidades legales o administrativas
gue estos incumplan.

Dudas planteadas por el pacientey
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotara las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda la
siguiente pregunta, marcando con equis:

1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

Con base en la informacién y explicacion

que el profesional me ha brindado:

e Declaro que toda la informacién brindada
es cierta, y que no he omitido ningun
aspecto de interés que me hubiera sido
preguntado.

e Declaro que me han explicado oralmente
el procedimiento: cdmo se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinién sobre la
realizacién del procedimiento.
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Firmas




Nombre de la persona usuaria Firma N° Fecha y Hora
identificacién

Nombre de la pareja (si corresponde) Firma N° Fechay Hora
identificacién

Nombre del profesional que informa Firma Cadigo Fechay Hora
profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinion y ya no deseo realizarme la IlUD que habia autorizado en la
fecha .

Nombre del usuario Firma N° identificacion Fechay
Hora
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16.6. ANEXO N° 5: Clasificacién de la endometriosis segln la ASRM
(1996)

CLASIFICACION REVISADA DE LA ENDOMETROISIS 1996
DE LA SOCTEDAD AMERICANA DE MEDICTNA REFRODUTIVA

. Fecha
1-5  Laparcscopis_ Laparotomiz Fotografiz .
G-15 Tratamienio recomendado
16 —40
= 40 Pronostico
ENDOMETREIOSIS <1lcm 1-3om =3om
Peritonens Superficial 1 2 E]
Profunda 2 4 [
Orvario Superficial 1 2 4
Derecho Profunda 4 16 ]
Orvario Superficial 1 2 4
Izguierdo Profunda 4 16 20
OBELITERACTON FONDO FARCTAL COMPLETA
SACO POSTERIOR ] A0
ADHFEENCIAS <13 173 -13 =213
Compromise Compromiso Compromise
Ohvario Leves 1 2 4
Derecho Diensas 4 8 1§
Orvaris Leves 1 2 4
Izguierdo Diensas 4 2 14
Salpingze Leves 1 2 4
Derecha Diensas 4 8 1§
Salpinze Leves 1 2 4
Izguierda Diensas 4 ] 16

* 5i la fimvhria de 1a trompa uterira esta completamente comprometida, camshie 1a asippacion del pantaje a 16,

* Anote la apariencia de los implamies superficiales como: (B mja, m}n—msai.ﬁ en llames, vesiculas. (B) blanco, opacas,
amarillp-cafe, defacios . (M) negTo, depositos hemossdering, azmil
Anote el porcentaje: (B} i, (B) B, (V). . El tofal debe ser iznal al 1002

Endomesiriosis adicional: Patcloges ssociada:

I Mmmm@aﬂgﬁym&mm D I Pars usarse con salpinges ¥ ovarios snormsles T

S '.'r-"'ﬂ_ Wf

/ .e*' Y L\“k‘,:'x H\\\ ” a
\ J ar’
8\ 78\
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16.7. Anexo N° 6. Formulario complementario para la referencia ala
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad

Este formulario es complementario y requisito para la referencia a la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad, ya que resume informacién indispensable
para el abordaje de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad con técnicas de
reproduccion asistida de alta complejidad.

1. Requisitos y resultados para la mujer

16.8. 1.1 Datos Personales
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacidn
Edad Teléfono
Fecha Médico que refiere

1.2 Antecedentes Personales

Obstétricos: G P A C E M FUR:

Infertilidad (afios de evolucidn)

Peso Talla IMC

Enfermedades asociadas (Se requiere de visto bueno para el embarazo, por parte del
especialista correspondiente)

Cirugias previas

1.3 Tratamientos de fertilidad previos

Citrato de Clomifeno SI () Numero de intentos:
NO ()

Inseminaciones Intrauterinas Sl ( ) NO ( ), en caso afirmativo completar la siguiente
informacion:

Nim. | Medicamento Esquema de tratamiento NUim. de | Resultado
de U Dosis y numero de dias foliculos
mayores
de 16mm
1
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Observaciones:

(antecedentes de baja respuesta o hiperestimulacién ovarica, estenosis cervical, entre otras):

1.4 Estudio por Factores

Factor Endocrino-ovarico (Adjuntar perfil hormonal)

Factor Tubo-peritoneal

Endometriosis SI ( ) NO ( ) Grado

Factor Uterino (Reporte de ultrasonido)

1.5 Informacién sobre Inmunidad

Observaciones
(enfermedad, vacuna, anticuerpos o desconoce)

Varicela

Rubeola

Otras

1.6 Estudios

Aspecto a Evaluar

Fecha de realizacion

Resultado (Cuando procede)

FSH

LH

Estradiol

PRL

TSH

T4L

TORCH

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL

Histerosalpingografia*

Laparoscopia*
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Histeroscopia 0
sonohisterografia

Papanicolaou vigente*

Mamografia*
(mayores de 40 afios)

Evaluaciéon de
ovarica

reserva

Pruebas genéticas

*Adjuntar reporte

2. Requisitos y resultados para el hombre

2.1 Datos Personales

Nombre de la persona usuaria

N° de Identificacion

Edad Teléfono
2.2 Antecedentes Personales
Peso Talla IMC
Enfermedades asociadas
Valoracién por Andrologia SI () NO () Alta
Tratamientos de infertilidad previos
Cirugias asociadas con infertilidad
2.3 Estudios
Aspecto a Evaluar Fecha Resultado (Cuando procede)

Espermograma Normal ()

Anormal( ), en caso de anormal

indicar:

¢ VVolumen:

e Concentracion:

o Motilidad progresiva:

¢ Morfologia:

e Recuento de
moviles (REM):

espermatozoides




GERENCIA MEDICA
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL

EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL

Pagina 126 de 129

FECHA DE EMISION: 11-11-2016

PROTOCOLO
ATENCION CLINICA

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
TECNICAS DE ALTA COMPLEJIDAD EN LA RED DE

SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

VERSION: 1

CODIGO: PAC.GM.111116

Espermocultivo

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL

Otros




16.9. Anexo N° 7. Hoja de Seguimiento folicular e Induccion de la Ovulacién

Hoja de Seguimiento folicular e Inducciéon de la Ovulacién

Paciente:

NUmero de identificacion:

Pareja:

NUmero de identificacion:

Ciclo NUmero:

Dia ciclo

18

Fecha

Dia semana

Citrato de Clomifeno

HMG

HCG

Iy

Coito programado

Ovario derecho

Ovario izquierdo

Endometrio

Muestra seminal

Pre-capacitacion

Post-capacitacion

Volumen

0,5ml

Concentracién

Motilidad prog.

REM
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