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Presentacion

El presente Protocolo Clinico responde al Decreto Ejecutivo 39210-MP-S “Autorizacion para la
realizacion de la técnica de reproduccion asistida de fertilizacion in vitro y transferencia
embrionaria”, en el cual, en su articulo 14, indica que la Caja Costarricense de Seguro Social
debe incluir, de forma paulatina y progresiva, en sus programas de salud, la Fertilizacion in vitro
(FIV) como tratamiento para atender la infertilidad.

Dicho protocolo sistematiza el abordaje diagndstico y terapéutico de la pareja infértil o mujer sin
pareja con infertilidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS que, segln criterios
establecidos, ameriten atenciéon en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad
(UMRAC)* dentro de la Red de Servicios de Salud de la CCSS.

Por lo anterior, el presente protocolo se encuentra basado en la mejor evidencia cientifica
disponible, lo que pretende aumentar la efectividad, seguridad, calidad profesional y humana de
la practica clinica dentro de la CCSS.

! Llamado asi para efectos de este protocolo, pues seran las instancias pertinentes quienes definiran el nombre del lugar donde se brinde este servicio.
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1. Introduccion

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
muijeres 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 al 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®.

Los tratamientos de fertilizacion asistida de alta complejidad han permitido que muchas parejas
en el mundo lograran concebir. Estas son técnicas que se han incorporado hacia fines de la
década del 70 y desde entonces son ampliamente utilizadas.

La reproduccion humana es extremadamente selectiva e ineficiente. De 100 cigotos,
Unicamente 30 llegan a ser un embrion de 5 dias, momento en que tienen el potencial de
implantarse en el utero 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’.

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 Fertilizacién in
vitro (FIV), la cudl es una técnica de reproduccién asistida (TRA) que involucra fertilizacién
extracorpérea®.

Las técnicas de reproduccion asistida de alta complejidad son aquellos tratamientos o
procedimientos que incluyen la manipulacion de ovocitos, espermatozoides o embriones para
lograr un embarazo. Esto incluye, pero no esta limitado a, fertilizacion in vitro, transferencia de

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

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

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

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

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

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

8 OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccién Asistida (TRA). Version revisada.2010.
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embriones, criopreservacion y donacion de gametos y/o embriones. Los tratamientos de alta
complejidad son el dltimo eslabén en el abordaje de la infertilidad®.

2. Justificacion

En Costa Rica, el Decreto Ejecutivo No. 24029-S del 3 de febrero de 1995, autorizaba la
practica de la Fertilizacion In Vitro (FIV) para parejas conyugales y regulaba su ejecucion, por lo
gue la técnica de FIV fue practicada en Costa Rica entre los afios 1995 y 2000, lapso en que
nacieron 15 costarricenses.

El 7 de abril de 1995 el abogado Hermes Navarro del Valle acudié ante la Sala Constitucional y
present6 una accion de inconstitucionalidad contra dicho Decreto Ejecutivo, utilizando diversos
alegatos sobre violacion del derecho a la vida. Fue hasta el 15 de marzo del afio 2000 cuando
la Sala Constitucional de la Corte Suprema emitié sentencia, mediante la cual declaré “con lugar
la accion [y] se anula por inconstitucional [...] el Decreto Ejecutivo No. 24029-S”; mediante
resolucién 2000-02306, en razon de la violacién del principio de reserva de ley y por considerar
la Sala que la técnica FIV atenta contra la vida y dignidad del ser humano.

El 19 de enero del 2001 se present6 ante la Comision Interamericana de Derechos Humanos,
una peticién por parte del abogado Gerardo Trejos Salas en la cual se alegaba que la
prohibicion decretada por la Sala Constitucional de Costa Rica crea una violacion continuada a
varios derechos protegidos por la Convencién Americana.

Para el 29 de julio del 2011 la Comision Interamericana de Derechos Humanos someti6 a la
jurisdiccién de la Corte Interamericana el caso niumero 12.361 contra el Estado de Costa Rica.
Como es bien sabido, esta autoridad fall6 contra el Estado de Costa Rica en la sentencia del 28
de noviembre del 2012, y le requiere a Costa Rica restablecer la practica de la FIV y que sea
exigible para personas infértiles. Entre los puntos mas importantes de esta sentencia se pueden
mencionar los siguientes:

“El Estado debe adoptar, con la mayor celeridad posible, las medidas apropiadas para que
guede sin efecto la prohibicion de practicar la FIV y para que las personas que deseen hacer uso
de dicha técnica de reproduccién asistida puedan hacerlo sin encontrar impedimentos al ejercicio
de los derechos que fueron encontrados vulnerados en la presente Sentencia. El Estado debera
informar en seis meses sobre las medidas adoptadas al respecto, de conformidad con el parrafo
336 de la presente Sentencia.

El Estado debe regular, a la brevedad, los aspectos que considere necesarios para la
implementacion de la FIV, teniendo en cuenta los principios establecidos en la presente
Sentencia, y debe establecer sistemas de inspeccion y control de calidad de las instituciones o
profesionales calificados que desarrollen este tipo de técnica de reproduccion asistida. El Estado
deberd informar anualmente sobre la puesta en vigencia gradual de estos sistemas, de
conformidad con el parrafo 337 de la presente Sentencia.

El Estado debe incluir la disponibilidad de la FIV dentro de sus programas y tratamientos de
infertilidad en su atencién de salud, de conformidad con el deber de garantia respecto al principio
de no discriminacion. El Estado debera informar cada seis meses sobre las medidas adoptadas

° OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version revisada.2010.
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para poner gradualmente estos servicios a disposicion de quienes lo requieran y de Iols0 planes
disenados para este efecto, de conformidad con el parrafo 338 de la presente Sentencia™".

En respuesta a lo anterior el Presidente de la Republica Luis Guillermo Solis Rivera, mediante
el Decreto N° 39210-MP-S del 10 de setiembre del 2015 publicado en la Gaceta nimero 178
del 11 de setiembre del 2015 “Autorizacion para la realizacién de la técnica de reproduccion
asistida de fecundacion in vitro y transferencia embrionaria” autoriza la realizacién de la técnica
de reproduccion asistida de fecundacion in vitro con la finalidad de garantizar los derechos
reproductivos de las personas con infertilidad. Dicho decreto reconoce la FIV como un
tratamiento médico que ayuda a las personas con infertilidad a mejorar sus posibilidades de
lograr un embarazo, como parte del derecho a la salud que le corresponde a dichas personas.

No obstante, la Sala IV decidi6 acoger un recurso de inconstitucionalidad. 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.

Por lo tanto la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS) debe incluir la técnica de FIV
dentro de la oferta institucional de servicios de salud. Para implementar tal técnica en la CCSS,
se elabor6 el presente protocolo, el cual tiene como objetivo estandarizar la valoracion,
diagnéstico y tratamiento de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad, estableciendo los
pardmetros que regulan las intervenciones y la atencion en la Red de Servicios de Salud y en la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

La Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad constituye un nuevo servicio en la
Institucion, que segun la propuesta de la Junta Directiva de la CCSS, se va a instaurar en el
Hospital de la Mujer Dr. Adolfo Carit Eva. EI mismo formara parte del Servicio de Ginecologia de
este Centro Hospitalario y estara bajo responsabilidad del Director Médico y las jefaturas
existentes. Compartira recursos humanos de apoyo con otros servicios del Hospital'.

Este protocolo esta inmerso dentro de una estrategia institucional de trabajo en la Red de
Servicios de Salud de la CCSS, que incluye el abordaje integral de las parejas y mujeres sin
pareja con infertilidad que circunscribe técnicas de baja complejidad descritas en el “Protocolo
de Atencién 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” el
cual fue tomado en cuenta para la elaboracion del actual documento.

3. Referencias Normativas

Este documento de normalizacion técnica utilizé referentes nacionales e internacionales de
amplia trayectoria en relacion a la atencion en salud de la infertilidad, los cuales respalda este
protocolo clinico y se indican a continuacion. (Ver Recuadro 1)

% Corte Interamericana. Caso Artavia Murillo y otros (Fecundacion in vitro) vs. Costa Rica. Caso niimero 12.361. 2012
“Modificado de: DPSS. Actualizacion de estudio de demanda, definicion de la oferta y estimacién de necesidades de recurso humano para el servicio
de fecundacion in vitro de la CCSS. Abril 2016.
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Recuadro 1. Referencias normativas nacionales e internacionales existentes en relacion a la atencién de
la pareja infértil

CCSS. Protocolo de Atencién 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 Cddigo PR.DDSS.GM.111116 Costa Rica. 2016

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

CENDEISSS. Necesidades de formacion y capacitacion del recurso humano para la aplicacion de
terapias de reproduccién asistida en la Caja Costarricense de Seguro Social, 2015.

Corte Interamericana de Derechos Humanos (CIDH). Caso Artavia-Murillo y otros (Fecundacion in Vitro) vs.
Costa Rica. Serie C, nimero 257. Sentencia 28 de noviembre 2012

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

Decreto Ejecutivo 24029-S, “Autorizacidon para la realizacion de la técnica de reproduccion
asistida de fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria”. 1995

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

DPSS. Actualizacion de estudio de demanda, definicion de la oferta y estimacién de necesidades
de recurso humano para el servicio de fecundacién in vitro de la CCSS. Abril 2016

Guias clinicas y de laboratorio del Instituto Valenciano de Infertilidad:

Ministerio de Salud. Norma para establecimientos de salud que realizan la técnica de
reproduccion Asistida de Fecundacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE). Alcance
N°48, jueves 31 de marzo 2016. Imprenta Nacional San José, Costa Rica. 2016

Ministerio de Salud. Norma para la habilitacion de establecimientos de salud que realizan la
técnica de reproduccién Asistida de Fecundacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE).
Alcance N°63, martes 26 de abril 2016. Imprenta Nacional San José, Costa Rica. 2016
Organizacion Mundial de la Salud. WHO laboratory manual for the examination and processing of
human semen. Fifth edition. Switzerland, 2010.

Poder Ejecutivo. Ley N° 19167 Regulacion de las técnicas de reproduccion humana asistida.
Uruguay. 2013

Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos
en reproduccién medicamente asistida, Guias para su realizacion. Ciudad de México, México,
2015.

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

Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproduccion Humana: Laboratorio de
reproduccién asistida. 4ta Edicion. Editorial Médica Panamericana. ISBN 978-84-9835-457-7.
2013.

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

Secretaria de Salud. Propuesta Proyecto Norma oficial mexicana para la prevencién, diagndstico
y tratamiento de la infertilidad. México, 2005.

Sociedad Americana de Medicina Reproductiva (ASRM).

Sociedad Europea de Reproducciéon Humana y Embriologia (ESHRE).

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

FUENTE: Elaboracién Propia




GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 11 de 146
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PROTOCOLO 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.191216

4. Alcance y campo de aplicacion

El presente Protocolo de Atencion Clinica, regula el abordaje diagnostico y terapéutico de la
pareja o mujer sin pareja con infertilidad en la Red de Servicios de Salud de la CCSS,
incluyendo la Unidad de Reproduccion Asistida de Alta Complejidad.

5. Metodologia de construccién del documento

Para la elaboracién del presente protocolo se utilizé el formato institucional establecido en el
documento Manual Metodoldgico para la construccion de un Protocolo de Atencién Clinica™. Se
utilizaron normativas y documentos de referencia nacional e internacional. Se revisaron
documentos tanto en espafiol, como en inglés, estos ultimos fueron traducidos por los miembros
del equipo elaborador de este protocolo. Se contdé con el aporte de los miembros del grupo
desarrollador del documento de normalizacion técnica, los cuales son expertos en la
especialidad de medicina reproductiva humana.

El equipo desarrollador formulé un plan de trabajo para la construccién de este protocolo, el
cual consta de las actividades criticas a desarrollar y la distribucion 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 infértil en la Red de
Servicios de Salud Institucional, de diversas disciplinas (enfermeria, medicina, psicologia,
microbiologia, farmacia, bioética, trabajo social, radiologia, entre otras), tercer nivel de atencion
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 14 expertos que laboran en la Institucion.

Se utiliz6 una encuesta enviada via correo electrénico (Ver Anexo 12) y se envié el documento
final en formato PDF, donde el experto puntla 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)

12 cCsS. Manual Metodolégico para la construccion de un Protocolo de Atencion Clinica en la DDSS. Version 01. San José. 2013
13 cCSS. Manual Metodoldgico para la construccién de un Protocolo de Atencion 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 Metodoldgico para la construccion de un Protocolo de Atencion Clinica en la DDSS.
Version 01. San José. 2013

Se considerdé como apropiado si el 100% de los colaboradores situd su calificacién en el rango
de 7 a 9 de la escala, lo que se llamé consenso absoluto. Por el contario, si la recomendacion
recibi6é una calificacion por alguno de los colaboradores entre el rango de 4 a 6 fue considerada
cdmo dudosa. Entre 1 y 3 como inapropiada y se denominé 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. Todas las
recomendaciones de la primera ronda que no fueron aprobadas por consenso absoluto fueron
sometidas a una segunda ronda y de ser preciso a una tercera ronda (reunion presencial).

Posterior al proceso de validacién del documento y una vez realizada la tabulacién de la
informacidn recibida en la encuesta se observa que la puntuacién general se sitda en el rango
de Apropiado (entre 7 a 8 puntos).

Con el resultado del proceso de validacion de expertos se incorpord las modificaciones y
recomendaciones recopiladas en dicho proceso de validacion, emitiéndose una segunda
version del Protocolo de Atencion Clinica y fue enviado a las jefaturas correspondientes para su
aprobacion final.

Por otro lado, se contempla la actualizacion de este Protocolo de Atencion Clinica en un plazo

de 2 afos, a partir de su aprobacion final e implementacién por la autoridades de la Institucién
respectivas.

6. Objetivos del Documento

6.1 Objetivo General

Estandarizar la valoracion, diagnéstico y tratamiento de la pareja o mujer sin pareja con
infertilidad estableciendo los parametros que regulan las intervenciones y la atencién en la Red
de Servicios de Salud y en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.
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6.2 Objetivos Especificos

e Definir los requisitos de referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad.

o Determinar los criterios de ingreso a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad.

e Explicar detalladamente el ciclo de Fertilizacion in vitro.

e Describir el abordaje diagnoéstico y terapéutico de las y los pacientes tratadas (0s) en la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

e Especificar los farmacos necesarios en el proceso FIV.

o Definir la modalidad de trabajo de la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

e Establecer los factores prondsticos y riesgos asociados de las personas usuarias candidatas
a la técnica FIV.

e Especificar los requisitos para la donacién de gametos y embriones.

7. Poblaciéon Diana

La FIV constituye la metodologia terapéutica de ultima linea para la infertilidad, en la medida
gue se trate del procedimiento médico idéneo para concebir en el caso de parejas 0 mujeres sin
pareja biolégicamente impedidas para hacerlo™.

Segun lo establecido en el articulo 2° del Decreto Ejecutivo 39210-MP-S, “Autorizacion para la
realizacion de la técnica de reproduccién asistida de fertilizacién in vitro y transferencia
embrionaria”, sobre las personas destinatarias de esta técnica:

“..Seran personas destinatarias de la FIV la pareja conformada por dos personas
mayores de edad, cuando alguno de ambos presente infertilidad y ninguno haya sido
declarado incapaz en la via judicial. Asimismo, la mujer sin pareja, mayor de edad y con
infertilidad, que no haya sido declarada incapaz en la via judicial. Para ser sujeto de esta
técnica es necesario comprobar, previamente, la patologia que impide la reproduccion.
Asimismo, debera haber agotado los otros tratamientos médicos practicados en el pais
respecto de ese padecimiento, salvo expreso criterio médico que demuestre la
inviabilidad de la aplicacién de dichos tratamientos.™>

Para efectos de la atencion brindada en la CCSS la poblacion objetivo son las parejas, o mujer
sin pareja con infertilidad, aseguradas, que sean referidas por las unidades de medicina
reproductiva de baja complejidad de la Red de Servicios de Salud Institucional segun los
requisitos, criterios de referencia y de ingreso a la UMRAC establecidos en el presente
documento.

 Modificado de: Poder Ejecutivo. Ley N° 19167 Regulacién de las técnicas de reproduccion humana asistida. Uruguay. 2013
* Decreto Ejecutivo 39210-MP-S, “Autorizacién para la realizacion de la técnica de reproduccién asistida de fertilizacion in vitro y transferencia
embrionaria”. 2015
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8. 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 Atencion segun lo establecido institucionalmente (Ver Protocolo de atencion
clinica para el diagnéstico de la pareja o mujer sin pareja con infertilidad y tratamiento con
técnicas de baja complejidad en la red de servicios de salud de la CCSS®™). Debe cumplir con
una serie de requisitos para ingresar a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad, establecidos en el presente documento, y recibir atencién por médicos
ginecologos subespecialistas en Medicina Reproductiva Humana, desde una perspectiva
interdisciplinaria con el apoyo de otros profesionales de salud.

A continuacion se indica el personal minimo con el que debe de contar la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta Complejidad (Ver recuadro 2), segun los organismos internacionales como
REDLARA", y los siguientes documentos de referencia nacional:

o “Necesidades de formacion y capacitacién del recurso humano para la aplicacion de
terapias de reproduccion asistida en la Caja Costarricense de Seguro Social’*®.

o “Actualizacion de estudio de demanda, definicion de la oferta y estimacion de
necesidades del recurso humano para la aplicacion de las terapias de reproduccion
asistida de la CCSS™.

e “Plan de Formaciéon y Capacitacion y de Recurso Humano de la para la aplicacion de
terapias de reproduccion asistida de la CCSS”.

e “Norma para la habilitacion de establecimientos de salud que realizan la Técnica de

Reproduccion Asistida de Fecundacién In vitro y Transferencia Embrionaria (FIV-TE)"%.

Recuadro 2. Recurso humano requerido en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad

e Meédicos especialistas en Ginecologia y Obstetricia, con subespecialidad en Reproduccion Humana,
incorporado el colegio profesional respectivo.

e Médico especialista en Andrologia.

e Profesionales especialistas en técnicas de reproduccion asistida de alta complejidad, incorporado por el
colegio profesional respectivo.

o Médicos especialistas en Anestesiologia y Recuperacion.

e Profesional en Psicologia con capacitacion en reproduccién asistida.

e Profesionales en Enfermeria.

e Auxiliares en Enfermeria.

e Asistentes de pacientes.

e Personal de apoyo administrativo.

e Personal de limpieza.

e Personal de seguridad.

FUENTE: Elaboracién Propia

16 ccssS. Propuesta Protocolo de Atencion Clinica para el diagndstico de la pareja infértil y tratamiento con técnicas de alta complejidad en la Red de
Servicios de Salud de la CCSS Caédigo PAC.GM.010216. Costa Rica. 2016

' Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Normas para la acreditacién de centros de reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia y
andrologia, Version 14. Caracas. Vigente desde mayo 2011

8 CCSS. Necesidades de Formacion y capacitacion de recurso humano para la aplicacion de terapias de reproduccion asistida en la CCSS.
CENDEISSS. Costa Rica. 2015

¥ ppss. Actualizacion de estudio de demanda, definicién de la oferta y estimacion de necesidades de recurso humano para el servicio de fecundacién
in vitro de la CCSS. Abril 2016

2 Ministerio de Salud. Norma para la habilitacion de establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccion Asistida de Fecundacién In vitro
y transferencia embrionaria (FIV-TE). Alcance N°63, martes 26 de abril 2016. Imprenta Nacional San José, Costa Rica. 2016
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Ademds, dicha Unidad debe de contar con acceso a los siguientes profesionales y servicios,
dentro de la Red de Servicios de Salud de la CCSS: (Ver Recuadro 3)

Recuadro 3. Recurso humano y servicios de apoyo al que debe tener acceso la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad.

e Meédicos especialistas en Ginecologia y Obstetricia, con subespecialidad en Medicina materno-fetal,
incorporado el colegio profesional respectivo.

Médicos con experiencia en cirugia ginecologica convencional y laparoscopica.

Médicos especialistas en Neonatologia

Médicos especialistas en Psiquiatria

Profesional en Trabajo Social con capacitacion en el abordaje de parejas con infertilidad.
Servicio de Emergencias.

Servicio de Nutricién.

Servicio de Farmacia.

Laboratorio Clinico.

Servicio de Central de Equipos y Esterilizacion

Servicio de Roperia.

Servicio de mantenimiento y equipos.

e Proveeduria.

FUENTE: Elaboracién Propia

Es importante destacar, que el nimero de profesionales requeridos y la inclusion de otro
personal dependeran de la definiciébn de otras instancias institucionales.

9. Requisitos para lareferencia ala UMRAC

En todas las parejas o mujer sin pareja con infertilidad se debe cumplir con el estudio por
factores, segun el “Protocolo de atencién clinica para el diagndstico de la pareja o mujer sin
pareja con infertilidad y tratamiento con técnicas de baja complejidad en la Red de Servicios de
Salud de la CCSS’* en las Unidades de Medicina Reproductiva de Baja Complejidad de la Red
de Servicios de Salud Institucional. Dichas unidades seran las encargadas de referir a la Unidad
de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad, con los siguientes requisitos: (Ver Recuadro 5)

2 ccss. Propuesta Protocolo de Atencién Clinica para el diagnéstico de la pareja infértil y tratamiento con técnicas de alta complejidad en la Red de
Servicios de Salud de la CCSS Cédigo PAC.GM.010216. Costa Rica. 2016
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PROTOCOLO

ATENCION CLINICA TECNICAS DE ALTA COMPLEJIDAD EN LA RED DE

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN

PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.191216

SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Recuadro 4. Requisitos para la referencia a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad

e Mujer sin pareja con infertilidad o bien ambos miembros de la pareja tienen que contar con documentos de
seguro vigentes.

o La referencia debe realizarse en el formulario “Referencia a Especialista™ (Cédigo N° 4-70-04-0140) dentro de
la CCSS. Ambas deben contener los siguientes datos:

@]
@]
@]

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

El nimero de asegurado de ambos miembros de la pareja o de la mujer con infertilidad sin pareja.
Nombre completo y codigo del médico que refiere desde las Unidades de Medicina Reproductiva
de baja complejidad.

Debe estar dirigida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

Debe contener historia clinica y estudio por factores segun el protocolo para baja complejidad1 que
confirmen la indicacion del tratamiento de alta complejidad reproductiva.

Adjuntar al formulario de referencia a especialista, el “Formulario complementario para la referencia
a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad” y la copia de los estudios. En el caso
de los estudios de laboratorio: deben contar con 6 meses de vigencia al momento de referencia.
(Ver Anexo N°1)

Anexar reporte de citologia cervical vigente, segin normativa institucional. En caso de patologia
cervical debe tener visto bueno o alta por parte de la consulta de colposcopia para su ingreso a la
unidad.

FUENTE: Elaboracién Propia
! cCcss. Propuesta Protocolo de Atencion Clinica para el diagnéstico de la pareja infértil y tratamiento con técnicas de alta complejidad en la Red de
Servicios de Salud de la CCSS Cédigo PAC.GM.010216. Costa Rica. 2016

10.

Criterios para ser atendido en la UMRAC

Para ingresar a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad, las parejas o mujer
sin pareja con infertilidad deben cumplir con los siguientes criterios para ser atendido en la
UMRAC (Ver Recuadro 6) y presentar alguna de las indicaciones generales para la realizacion
de procedimientos de reproduccién asistida de alta complejidad (FIV) (ver Recuadro 7).
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Recuadro 5. Criterios para ser atendido en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad

e Edad:

o Ambos miembros de la pareja o la mujer sin pareja con infertilidad deben ser mayores de edad.

o Las mujeres deben ser menores de 50 afios" y los hombres menores de 55°. Los hombres a partir de
los 55 afios se les realizara estudios complementarios para valorar si son candidatos a donacién de
semen.

o La edad superior para realizar fertilizacion in vitro con évulos propios es de 42 afios®. Para ser
candidatas a FIV con évulos propios, las pacientes deben tener en el dia 3 del ciclo menstrual
determinaciones de FSH inferior a 20 mUl/ml y estradiol sérico menor a 100 pg/mlzz. Una vez cumplidos
los 42 afios no se daré inicio a nuevos ciclos de FIV ya que la tasa de nacido vivo con 6vulos propios
después de esta edad es de 3.4%". En caso de contar con embriones criopreservados se podran
completar los ciclos de transferencia de embriones luego de cumplir los 42 y hasta los 50 afios.

o Las pacientes mayores a 42 afios seran candidatas a recibir tratamiento con 6vulos o embriones
donados hasta los 50 afios, quienes deben contar con una evaluacion médica exhaustiva y visto bueno
por el especialista en medicina interna (en caso de patologia crénica) y valoracién por medicina
materno fetal.

e En caso de tener pareja, estas deben estar casada o en unién de hecho. Valoracion realizada por Trabajo
Social.
e Antecedentes quirdrgicos:
o Menos de tres ceséareas anteriores, debido al riesgo obstétrico.
o Las usuarias no deben tener antecedente de obstruccion tubaria bilateral quirdrgica voluntaria
como método de planificacién familiar, ya que no cumple con la definicion de infertilidad.
o Los usuarios no deben tener antecedente de vasectomia como método de planificaciéon familiar,
ya que no cumple con la definicién de infertilidad.
¢ Antecedentes personales de la mujer:
o Los usuarios deben tener un IMC mayor o igual a 18.5 kg/m2 y menor de 30 kg/mz.

o Parejas 0o mujeres sin pareja con infertilidad con antecedentes de consumo de sustancias psicoactivas
(marihuana, cocaina, tabaco, alcohol u otros), o con probleméatica psicosocial deberan contar con valoracién
por Psicologia y Trabajo Social para su ingreso a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.
Ambas situaciones deben valorarse y resolverse previamente en las Unidades de Baja Complejidad.

o Antecedentes patolégicos de la pareja o de la mujer sin pareja con infertilidad:

Las mujeres no deben ser portadoras de enfermedad sistémica que ponga en riesgo la vida materna por

exposicion al embarazo, como por ejemplo:

o Lupus eritematoso sistémico y enfermedades autoinmunes descompensadas.

Cardiopatias con repercusion hemodinamica.

Enfermedad neoplasica maligna.

Hepatopatias severas.

Nefropatias severas.

Enfermedad vascular tromboembdlica.

Neumopatias severas.

Diabetes Mellitus descompensada.

o Enfermedad psiquiatrica descompensada.

e Se consideran excepciones, cuando el especialista en la patologia especifica y medicina materno fetal haya
dado visto bueno para el embarazo.

e 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. En caso que estas pacientes
requieran inseminaciones con donante deberan ser valoradas por la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad. En el caso que la mujer requiera de técnicas de reproduccion de alta complejidad seran
referidas a la UMRAC.

O O O O O O O

FUENTE: Elaboracién Propia

! ASRM. Oocyte or embryo donation to women of advanced age: a committee opinion. 2013

2 Manual de procedimientos para el manejo sanitario reproduccion asistida. Ministerio de Salud Publica, Republica Oriental del Uruguay. Segun Ley
19.167-2013. Uruguay 2014

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

“ Sunkara et al. Association between the number of eggs and live birth in IVF treatment: an analysis of 400 135 treatment cycles. Hum Reprod 2011

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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Recu

adro 6. Indicaciones generales para la realizacién de procedimientos de reproduccién humana

asistida de alta complejidad

Factor masculino severo sin respuesta al tratamiento médico o quirdrgico.

Ausencia quirargica de génadas. (ver apartado Donacion de gametos y embriones)

Factor tubario (obstruccion bilateral no voluntaria de trompas de Falopio o hidrosalpinx bilateral)®.
Endometriosis moderada a severa®.

Fallo de la inseminacion intrauterina (cuatro intentos sin éxito realizados en la CCSS)>.

Factor masculino severo (insuficiente para inseminaciéon intrauterina, recuento de
espermatozoides moviles menor a 3 millones)”.

Reserva ovarica disminuida (tiempo de la concepcién es critico y el éxito con otros tratamientos
es bajo)°.

Insuficiencia ovarica prematura. (ver apartado Donacion de gametos y embriones)

Pacientes oncoldgicos que requieran preservar su fertilidad (Gnicamente para criopreservacion de
gametos) podran ser referidas desde los servicios de oncologia de la Red de Servicios de Salud
de la CCSS directamente a la UMRAC?. (ver apartado de Criopreservacion)

Toda aquella indicaciéon que no haya sido mencionada anteriormente, debe ser analizada en
sesion clinica de la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

En el caso de donacién de gametos y/o embriones en el caso de parejas y mujeres sin pareja con
infertilidad.

Modificado de:
Secretaria de Salud. Propuesta Proyecto Norma oficial mexicana para la prevencién, diagndéstico y tratamiento de la infertilidad. México 2005

1,2,3,4,5,6,

Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

11. Intervenciones

A continuacion, se definen las intervenciones necesarias para el abordaje de la pareja o mujer
sin pareja con infertilidad, referida a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

11.1 Funciones de launidad usuaria

La realizacion de las técnicas de reproduccién humana asistida de alta complejidad se deben
llevar a cabo dando cumplimiento a las siguientes funciones?®:

e El profesional de salud responsable debera dejar constancia escrita en la historia
clinica correspondiente (en el expediente de cada persona), de los estudios basicos
necesarios, tratamientos previos, intervenciones y resultados obtenidos que
justifiquen la realizacion del tratamiento de alta complejidad.

e Otorgamiento de consentimiento informado oral y escrito por parte de ambos
miembros de la pareja o de la mujer sin pareja con infertilidad para la realizaciéon de
técnicas de reproduccibn humana asistida de alta complejidad de acuerdo al
formulario establecido para este fin y en cumplimiento del Reglamento de
Consentimiento Informado de la CCSS?*. (Ver apartado Bioética)

% Modificado de: Poder Ejecutivo. Ley N° 19167 Regulacion de las técnicas de reproduccion humana asistida. Uruguay. 2013

*Junta

Directiva CCSS, articulo 25°, sesién N° 860. 2012. Reglamento del Consentimiento Informado en la Practica Clinica Asistencial en la Caja

Costarricense de Seguro Social.
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e Firma del documento: “Manifiesto sobre compromiso de responsabilidad de
embriones congelados”, previo al inicio de la fase de induccién de ovulacion(Ver
Anexo 3).

11.2 Valoracién por Psicologia

Pueden surgir dificultades en la relacion de pareja (sexual y emocional), por ansiedad y
depresion 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 psicolégico debe ser ofrecido a todas las parejas que afrontan un proceso de
infertilidad, ya que tanto su situacion inicial como las pruebas a las que son sometidos y los
fracasos inherentes a las mismas pueden agravarles su estrés.

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

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

e Valoracioén psicodiagnéstica de la pareja o mujer sin pareja (modalidad individual, pareja
y familia)

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

e Proceso de psicoeducacién a la pareja o mujer sin pareja (cambios estilos de vida,
manejo de las emociones, etc.)
Intervencion en crisis de primer orden y acompafiamiento para dar malas noticias.

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

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

11.3 Valoracién por Trabajo Social

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

e Valoracioén y tratamiento social en caso de violencia intrafamiliar y/o de pareja.
Intervencion en crisis de primer orden y acompafiamiento para dar malas noticias.

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

La atencion social de los pacientes con infertilidad, deberd ser normada por escrito por parte de
la Coordinacién Nacional de Trabajo Social.



GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 20 de 146
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PROTOCOLO 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.191216

11.4 Definicidon de ciclo FIV

La fertilizacion in vitro y transferencia de embriones consiste en la aspiracién transvaginal de
ovocitos para inseminarse con espermatozoides previamente capacitados, proporcionar las
condiciones Optimas para la fertilizacion en el laboratorio, evaluar la division celular de los
embriones y transferirlos en el momento oportuno por via transcervical a la cavidad uterina®.

Ciclo FIV se utiliza para definir un tratamiento de fertilizacién in vitro completo, que incluye un
episodio de estimulacién ovarica y transferencia embrionaria®®. Este proceso ocurre en un
lapso de 2 a 3 semanas y se denominan “ciclo” de FIV?'.

11.5 Requisitos basicos paraingreso al ciclo FIV

Para garantizar que la pareja o la mujer sin pareja con infertilidad tengan los requisitos
completos para iniciar un ciclo FIV se debe verificar mediante el formulario de requisitos FIV
(ver Anexo N° 1), el cual incluye la propuesta de tratamiento y médico responsable.

11.6 Requisitos parala mujer

1. Historia clinica y examen fisico completo. Tratamiento previo de FIV: ciclos previos,
medicamentos, dosis y resultados.
2. Inmunidad:
a. Varicela
b. Rubeola
3. Laboratorios:
a. Hormonales: FSH, LH, estradiol (estos del dia 2 - 3 del ciclo menstrual)
b. PRL, TSH, T4L (en cualquier momento del ciclo menstrual)
c. TORCH
4. Serologias:
a. Virus de inmunodeficiencia Humana (VIH)
b. HepatitisBy C
c. VDRL

5. Frotis y Cultivo cervicovaginal general

6. Analisis por Neisseria gonorrhoeae

7. Deteccion molecular de a partir de muestra cervical/uretral:
a. Chlamydia trachomatis
b. Ureaplasma urealyticum
c. Mycoplasma genitalum

8. Valoracién de la cavidad Uterina y/o pelvis: El Utero normalmente se evalla antes de una
fertilizacion in vitro. Se debe utilizar inicialmente ultrasonido pélvico endovaginal. En caso
necesario se puede complementar con histeroscopia o sonohisterografia. También se
puede realizar una prueba de transferencia segun sea necesario.

9. Valoracién tubo-peritoneal mediante histerosalpingografia, y si lo requiere laparoscopia.

% pgrez Pefia E. Atencion Integral de la infertilidad: Endocrinologia Cirugia y reproduccion asistida. Editorial McGraw-Hill. México. 2007
% Modificado de: Fertility problems: assessment and treatment National Institute for Health and Care Excellence. United Kingdom. 2003
% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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10. Valoracién de reserva ovarica en caso de ser necesario®®:
a. Hormona Anti-Mulleriana (HAM).
b. Conteo de foliculos antrales en dia 2-3 del ciclo menstrual.

11. Otras pruebas genéticas se solicitaran segun antecedentes de la pareja 0 mujer sin pareja
con infertilidad.

12. Valoracion por psicologia.

11.7 Requisitos para el hombre

Historia clinica y examen fisico completo

Espermograma y prueba de capacitacion esperméatica

Espermocultivo (en caso necesario)

Andlisis por Neisseria gonorrhoeae (segun criterio médico)

Deteccion molecular uretral:
a. Chlamydia trachomatis

b. Ureaplasma urealyticum
c. Mycoplasma genitalum

Serologias:

a. Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)

b. HepatitisByC

c. Herpeslyll
d. VDRL

Valoracién por especialista en Andrologia y otros estudios segln sea necesario.
Otras pruebas genéticas se solicitaran segin antecedentes de la pareja.
Valoracién por psicologia

o arbdE

© oo N

11.8 Descripcion de ciclo FIV
El ciclo de FIV se divide en 6 fases o0 pasos los cuales se detallan a continuacion:

11.8.1 Fase 1: Preparacion para el ciclo

Esta fase consiste en el analisis de todos los factores y el diagndstico para ingreso al ciclo FIV.
Segun la indicacion se planea el esquema de induccion de la ovulacién, se realiza el proceso de
consentimiento informado y la paciente inicia preparacion con gestagenos orales (que
contengan una dosis menor o igual a 30 mcg de Etinilestradiol) previo a la induccién de
ovulacion, la cual se realizara en conjunto con un grupo de pacientes segun la disposicion de la
Unidad.

11.8.2 Fase 2: Estimulacion ovérica de alta complejidad®

La estimulaciébn ovérica busca obtener una respuesta suprafisiolégica, aumentando asi el
namero de ovocitos aspirados para fertilizar y como consecuencia, el nUumero de embriones

% Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccion Humana. 4ta edicién, Editorial
Panamericana: 388 — 400. Madrid, Espafia. 2012
% Modificado de: Guias para la estimulacién de ovulacion en ciclos de alta complejidad. Sociedad Argentina de Medicina Reproductiva 2006.
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disponibles a seleccionar para la transferencia, favoreciendo en definitiva las tasas de
embarazo. Las metas de la estimulacién ovarica son:

e Lograr una respuesta ovarica suprafisiolédgica.
e Evitar el pico prematuro de LH con analogos de GnRH.
o Prevenir efectos adversos y complicaciones.

Los farmacos de eleccion para obtener una respuesta ovarica suprafisiolégica son las
gonadotropinas. Existen varios tipos de gonadotropinas que pueden utilizarse en diferentes
dosis y de manera combinada.(Ver 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).

Para dar comienzo a la estimulacién de la ovulacion se debe realizar un ultrasonido transvaginal
donde se observe ausencia de actividad folicular y un estradiol sérico que tenga valores
menores de < 50 pg/ml. De esta manera confirmamos la ausencia de actividad ovarica. La
paciente se cita en el dia dos o tres de la menstruacion para iniciar su esquema de induccién de
ovulacién ya asignado previamente.

La dosis inicial sugerida en pacientes con reserva ovarica normal es de 150 a 300 Ul/dia. En
pacientes con alto riesgo de hiperestimulacién ovéarica se deberia comenzar con dosis bajas
mientras que en pacientes con disminucion de la reserva ovarica se pueden utilizar dosis de
hasta 450 Ul/dia.

Las gonadotropinas se pueden emplear en diferentes esquemas. En todos los casos, se
requiere de un monitoreo seriado del ciclo con ultrasonido transvaginal preferiblemente a partir
del quinto dia de estimulacion y controles sucesivos segun la respuesta ovarica. Las
determinaciones de estradiol, progesterona y LH deben utilizarse como herramienta
complementaria de evaluacion.

11.8.2.1 Esquemas de estimulacién

La dosis de inicio de gonadotropinas se indica de acuerdo a las caracteristicas de la paciente: el
diagnostico, la edad, el indice de masa corporal, la reserva ovarica, los antecedentes y las
respuestas a las estimulaciones previas. Los esquemas mas utilizados son los siguientes:

e Régimen de dosis fija 0 sostenida: Se comienza desde la fase folicular temprana (dia
2 0 3 del ciclo), previa confirmacion de ausencia de actividad ovarica. La dosis puede
modificarse hasta la aplicacion de la Gonadotropina Coriénica Humana recombinante
(HCG).

e Step-up: Su uso se basa en el concepto del “umbral de FSH”, la estimulacion se inicia
con dosis bajas de gonadotropinas y se monitoriza regularmente la respuesta ovérica.
La dosis se va aumentando en forma sistemética hasta alcanzar el nivel adecuado para
lograr la respuesta deseada. La dosis alcanzada se mantiene hasta el dia de la
aplicacion de HCGr.
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e Step-down: El objetivo de este protocolo es imitar el perfil de las concentraciones de
FSH durante la fase proliferativa temprana y media de los ciclos naturales, disminuyendo
asi el consumo de gonadotropinas. Se comienza en fase folicular temprana (dia 2 del
ciclo), previa confirmacién de ausencia de actividad ovarica. La dosis de gonadotropina
inicial se disminuye cuando los foliculos llegan a un didmetro mayor a 12 mm (estado de
gonadotropina independiente).

En pacientes con hipogonadismo hipogonadotropico debe administrarse tanto FSH como LH al
igual que en las pacientes normogonadotrépicas con niveles bajos de LH (< 0.5 Ul/ml). Esta
situacion se presenta luego de una profunda supresion previa con agonistas de la GhnRH o bien
luego del inicio del antagonista. En estos casos la dosis de 75 Ul/dia seria suficiente para lograr
una adecuada respuesta.

11.8.2.2 Usos de anélogos de la GnRH en ciclos de alta complejidad reproductiva

Los protocolos de estimulacion presentan el riesgo de luteinizacion prematura (elevacion de los
niveles de LH durante el estimulo debido a los altos niveles de estradiol) y el de ovulacion
espontanea. La introduccion, a fines de la década de los 80, de los agonistas de la GnRH y mas
recientemente de los antagonistas de la GnRH ha permitido reducir al minimo dicho riesgo y
mejorar la calidad de los ciclos estimulados.

11.8.2.3 Agonistas de GnRH

Son de uso habitual en protocolos de hiperestimulacién ovérica controlada. Su mecanismo de
accion consta de dos etapas:

o En la primera etapa se observa un efecto agonista o “flare up”, debido a que su unién a los
receptores hipofisarios induce una liberacion de gonadotropinas que depleta el pool
hipofisario de estas hormonas.

e Al cabo de una semana, se observa un efecto supresor, debido al estado de regulacion a la
baja o “down regulation” que ejerce sobre los receptores hipofisarios, creando un estado
hipogonadotrépico y evitando de esta forma un pico espontaneo de LH. Con el uso de esta
droga se logra una mayor sincronizacién del crecimiento de la masa folicular.

Existen diferentes protocolos de uso de agonistas de la GnRH, que varian de acuerdo al
momento de inicio del ciclo menstrual:

e Protocolos largos: Pueden ser de inicio en fase folicular o latea del ciclo previo de la
estimulacion. El mas utilizado es el que se inicia en fase lGtea media del ciclo previo (dia 21
del ciclo). A partir de los 10 dias de uso se evalGa la supresion ovéarica por medio de un
ultrasonido transvaginal (ausencia de quistes foliculares residuales mayores de 10 mm) y
nivel de estradiol (menor de 50 pg/ml). Una vez confirmada dicha supresion, se puede
disminuir la dosis del analogo a la mitad y comenzar con la aplicacién de las gonadotropinas
de acuerdo al protocolo elegido hasta alcanzar los criterios de administracion de la HCGr.

e Protocolos cortos (flare up): Comienzan en la fase folicular del ciclo de la estimulacion. De
esta manera se suma el efecto agonista de la droga a la estimulacion con gonadotropinas
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para aumentar el reclutamiento folicular. La aplicacion del agonista continlia hasta el dia de
aplicacion de la HCGr. Estos protocolos suelen elegirse en pacientes con baja reserva
ovarica.

11.8.2.4 Antagonistas de GnRh

Son antagonistas competitivos del receptor de la GnRH (ocupan el receptor, pero no
desencadenan respuesta) por lo que producen una inmediata inhibicion de la secrecién
hipofisaria de gonadotropinas.

Se utilizara el siguiente protocolo de dosis multiple, a discrecién del especialista fijo o flexible:

e Protocolo de dosis multiples: La dosis terapéutica minima de Acetato de Cetrorelix ha
sido fijada en 0.25 mg/dia. La via de aplicacién es subcutanea. Segun el modo en que
se inicie su administracion, se clasifica en fijo (siempre se inicia en dia 5- 6 de la
estimulacion) o flexible. Su aplicacibn comienza cuando se alcanza alguno de los
siguientes criterios:

o Presencia de al menos un foliculo mayor o igual a 14 mm de diametro medio.

o Niveles de estradiol sérico de al menos 150 pg/ml.
En cualquiera de los dos casos, la administracion del antagonista se mantiene hasta 12
horas previas a la aplicacion de HCGr.

11.8.2.5 Maduracion folicular

La HCGr es utilizada para desencadenar la maduracién folicular final u ovulaciéon. Puede
cumplir esta funcion, 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
HCGr puede unirse y activar el receptor de LH.

Para determinar el momento de la administracion de HCGr se debe realizar un ultrasonido
transvaginal para verificar el tamafio de los foliculos y poder determinar cuando desencadenar
la ovulacion. La decisién de administrar la HCGr se realiza con la observacion al menos tres
foliculos mayores o iguales a 17mm de diametro promedio, y el 50% o0 mas miden 15 mm con
un nivel de estradiol equivalente a 150 - 250 pg/ml por foliculo maduro®. La dosis de hCGr que
se utiliza es de 250 mcg, administrada por inyeccion subcutanea. La ovulacién ocurre entre 36 y
44 horas después de la inyeccion.

11.8.2.6 Soporte de fase lutea®

Si bien la fase lutea esté fuera del periodo de estimulacion, también debe ser considerado su
tratamiento. La supresion de la hipdfisis luego del uso de analogos de la GnRH que se observa
aun hasta dos semanas luego de suspendidos estos medicamentos y la destruccion de los

%0 Connell M. y cols. Timing luteal support in assisted reproductive technology: a systematic review. Fertil & Steril. 2015

3 Shapiro D; y cols. Examining the evidence: progesterone supplementation during fresh and frozen embryo tranfer. Reproductive Biomedicine Online.
2014,

3 ASRM. Curso en linea: Curso de Infertilidad y Tecnologia en Reproduccion Asistida. Leccion 8: Los distintos protocolos de estimulacion
farmacolégica en los casos infertilidad femenina. 2015
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foliculos/cuerpos luteos en la puncion folicular obligan a realizar el soporte de fase Idtea con
progesterona.

Las presentaciones mas comunmente utilizadas son:

e Progesterona en gel de uso intravaginal.
e Progesterona micronizada intravaginal.

La administracion de progesterona debe iniciarse al dia siguiente a la puncion folicular®®.
11.8.2.7 Situaciones especiales

11.8.2.7.1 Baja respuesta ovarica

Las pacientes con baja respuesta ovarica (o pobres respondedoras) constituyen un verdadero
desafio para los tratamientos de reproduccién asistida. Existen mdltiples definiciones acerca de
lo que constituye una baja respuesta y aln no hay consenso sobre su definicion. Los criterios
de Bologna definen pobre respondedora cuando al menos dos de las tres caracteristicas
siguientes estan presentes®":

¢ Edad materna avanzada (mayor a 40 afios) o cualquier otro factor de riesgo para pobre
respondedora.

o Pobre respuesta anterior (caracterizado por un ciclo cancelado con el desarrollo de menos
de 3 foliculos o captura de menos de 4 ovocitos en respuesta a un protocolo de
Estimulacion Ovérica Controlada) con al menos 150 Ul de FSH/dia.

e Prueba de reserva ovérica disminuida (Recuento foliculos antrales menor a 5 o
concentracion de Hormona Anti-Mulleriana menor a 0.5 ng/ml)

También puede catalogarse como baja respondedora con dos episodios de pobre respuesta
después de una Estimulacion Ovarica Controlada (EOC) maxima en ausencia de la edad
materna avanzada o prueba de reserva ovarica anormal®*.

Se han propuesto humerosos protocolos y estrategias para favorecer la respuesta folicular de
estas pacientes, pero ninguno de ellos ha demostrado beneficios absolutos. Las estrategias
habitualmente descritas son:

Dosis altas de gonadotropinas.

Eleccion de FSH recombinante.

Uso de agonistas GnRh desde la fase folicular temprana junto con las gonadotropinas.
Protocolos de microdosis de agonistas GnRh en fase folicular.

Uso electivo de antagonistas GnRh.

Ciclos naturales.

Uso de Citrato de Clomifeno asociado a bajas dosis de gonadotropinas.

* Ferraretti A, y cols. ESHRE consensus on the definition of response to ovarian stimulation for in vitro fertilization: the Bologna criteria, Human
Reproduction.2011.
* Ferraretti A, y cols. ESHRE consensus on the definition of response to ovarian stimulation for in vitro fertilization: the Bologna criteria, Human
Reproduction.2011.
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¢ Inhibidores de aromatasa.
e Uso de testosterona en 21 dias previo a estimulacion ovarica.
¢ Estrategia de dosis fija de estimulacion.

11.8.7.2 Alta respuesta a la estimulacién

En este grupo de pacientes se ha descrito menor tasa de embarazo, de implantacion y un
mayor riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovarica. Se han implicado los altos niveles de
estradiol y la calidad ovocitaria como responsables de los menores resultados postulados en
este grupo de pacientes.

Se describen como factores de riesgo para alta respuesta a la estimulacion: mujeres jovenes,
delgadas, con alta reserva ovarica y coexistencia de endocrinopatias por ejemplo, pacientes
con Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP).

Como estrategias sugeridas para minimizar el riesgo de hiperestimulacion en este grupo de
pacientes se describen:

Estimulacion con bajas dosis de gonadotropinas

Esquema step-up a bajas dosis

Uso de agonistas en fase latea

Uso de antagonista GnRH

Induccion de la maduracién folicular con agonistas de la GnRH en lugar de HCGr (en
ciclos con uso de antagonista)

e Aspiracion de todos los foliculos

En los casos de SOP, a las estrategias anteriormente mencionadas, se agregan
recomendaciones sobre dieta, ejercicio, uso de insulinosensibilizadores (en caso de
insulinoresistencia) y la consideracion de disminuir los niveles elevados de LH en fase folicular
(si los hubiera).

11.8.2.7.3 Cancelacion de ciclos

En algunos casos, los ciclos deben ser cancelados debido a una respuesta excesiva por el
riesgo de hiperestimulacion ovarica (ver apartado de sindrome de hiperestimulacion ovarica) o
debido a una baja respuesta, por los pobres resultados que se asocian a esta situacion.

11.8.3 Fase 3: Captura ovocitaria

La captura ovocitaria consiste en aspirar via transvaginal los ovocitos a las 34 a 36 horas
posterior a la aplicacion de la HCGr. Bajo directa visualizacion ultrasonografica endovaginal y
algun tipo de anestesia o analgesia (Propofol intravenoso, sedacion consciente o bloqueo
regional), se introduce una aguja secuencialmente en cada foliculo y el contenido es aspirado®.

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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La profilaxis antibidtica se realiza la noche previa con Azitromicina 1 gramo via oral dosis
A 34,35
anica™.

Previo al procedimiento se realiza un lavado vaginal con solucion salina ya que los antisépticos
son toxicos para los ovocitos®.

La aspiracion se realiza con aguja desechable de 16 a 19 G y una presioén de vacio de hasta
150 mmHg®'.

Los tubos de ensayo del medio de cultivo se precalientan a 37°C y se trasportan en bloques
temperados al laboratorio adyacente, con comunicacion constante sobre el nUmero de ovocitos
recuperados®®.

11.8.4 Fase 4: Proceso de laboratorio

Los resultados de un tratamiento de reproduccion asistida son producto de una serie de
actuaciones que el equipo de clinicos y embri6logos hacen de manera coordinada y rapida®. Se
llevard un registro pormenorizado del protocolo utilizado para el seguimiento de la paciente,
desde la induccion de la ovulacion y monitoreo hasta la transferencia y/o criopreservacion de los
embriones. Se debe identificar al personal que interviene en cada paso del procedimiento que
se describe a continuacion®.

11.8.4.1 Analisis de los aspirados foliculares

Con la recuperacion de los ovocitos del liquido folicular, se inicia una compleja serie de
acontecimientos cuyo objetivo final es conseguir un embarazo. Para ello es indispensable que el
laboratorio de fertilizacion in vitro proporcione todas las condiciones necesarias para que desde
el momento mismo de la captura ovocitaria, los ovocitos tengan las condiciones adecuadas y
favorables para un proceso de fertilizacion y desarrollo embrionario®.

El objetivo del procedimiento de puncion folicular es la recuperacién de ovocitos del liquido
folicular mediante puncién ecoguiada de los foliculos ovaricos. Para este paso se debe tener
todo el material preparado para la puncion, se realiza la captura, se obtienen los ovaocitos, se les
realiza un lavado a los mismos para eliminar restos de sangre o células del liquido folicular y se
clasifican por su morfologia del complejo corona-cumulus-ovocito. La clasificacién morfoldgica
de los ovocitos tras su recuperacion y lavado resulta dificil, debido a la gran cantidad de las
células de la granulosa que los rodea. La valoraciéon de la calidad por el aspecto morfoldgico y
el grado de expansién de las células del cimulo proporciona una idea aproximada del estado

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

% paavonen J. Eggert-Kruse W. Chlamydia trachomatis: impact on human reproduction. Human Reproduction Update: 1999, 5(5). 433-447p.

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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de maduracién ovocitario. Este grado de expansion no siempre se correlaciona con el estado de
maduracion, lo que da un caracter subjetivo a esta primera clasificacion. Se puede hablar de
maduracion nuclear si el ovocito ha alcanzado el estadio de metafase de la segunda division
meidtica y ha extruido el primer corpusculo polar. A este estadio de madurez se le conoce como
ovocito maduro o metafase Il (MIl). La madurez citoplasmética se refiere a la adquisicion por
parte del ovocito de factores que van a permitir que la fertilizaciéon y el desarrollo embrionario se
produzcan de manera normal. Basandose en la clasificacion de Lucinda Veek (1986) y la de Lyn
(2003)*, la clasificacion empleada consta de 3 grados:

e Grado 1: Ovocitos en metafase Il. Corresponde a ovocitos que presentan una corona
expandida y laxa.

e Grado 2: Ovocitos en metafase | (o rara vez Metafase Il). Corresponde a un cimulo en
estado intermedio entre compacto y laxo; la corona radiada esta ligeramente
compactada.

e Grado 3: ovocitos en estadio de vesicula germinal. Corresponde a ovocitos que
presentan un cumulo muy compactado.

En cada paciente y en cada ciclo en particular se pueden encontrar ovocitos con alteraciones
estructurales como: anomalias en la forma y tamafio, presencia de vacuolas, o signos de
atresia. El embridlogo debe dejar constancia de ello, puesto que, si la cohorte ovocitaria es de
mala calidad, asi también la calidad embrionaria.

Se debe extremar el cuidado para la correcta identificacion del material, de manera indeleble o
con algun sistema de codificacion especial para FIV. Debe ser efectuada en condiciones que
mantengan la esterilidad. Debe existir un protocolo que indique el medio utilizado para la
aspiracién, mantenimiento de la temperatura y pH, criterios para la clasificacion de los ovocitos
y el tiempo transcurrido hasta el inicio del cultivo.*.

11.8.4.2 Preparacién del semen

La preparacion del semen o capacitacion espematica, se refiere al proceso de mejorar o
incrementar el potencial de fertiidad de los espermatozoides realizando una serie de
procedimientos en el laboratorio. La capacitacion da lugar a una modificacion en la movilidad
espermatica y favorece la reaccioén acrosomal, lo que se relaciona con la capacidad fecundante.
Para poder llevar a cabo esta preparacion, el paciente debe seguir una serie de instrucciones:

¢ Debe tener una abstinencia sexual estricta entre 2 y 5 dias.

e La muestra debe ser obtenida mediante masturbacion tUnicamente en la misma Unidad.
En ningln caso se permite la recoleccién con preservativos comunes ni con la técnica
de coitus interruptus.

e La muestra debe ser recolectada en un envase estéril, de boca ancha con tapa de rosca
especial para la recoleccion de muestras bioldgicas.

e Los datos personales de la persona usuaria deben ser verificados con una identificacion
oficial vigente con fotografia, en buen estado.

2 Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproduccion Humana: Laboratorio de reproduccion asistida. 4ta Edicion. Editorial Médica
Panamericana. ISBN 978-84-9835-457-7. 2013
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o La muestra debe ser entregada al laboratorio para analisis, antes de 30 minutos de su
recoleccion.

Se procede a la valoracion del semen segun criterios de Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) 2010, donde se analiza el volumen, concentracién, movilidad y morfologia, entre otros
parametros. Determinando estos parametros se decide la mejor técnica para capacitar esa
muestra seminal, ya sea por lavados, métodos de migracion (swim up) o métodos de
centrifugacion con gradientes de densidad**.

Este proceso debe ser efectuado en condiciones que mantengan la esterilidad, con un protocolo
gue describa la obtencion del semen, su procesamiento y recuperacion y con extremo cuidado
para la correcta identificacion del material, de manera indeleble *.

11.8.4.3 Inseminacién de los ovocitos

Segun la normativa vigente del Ministerio de Salud*®, el nimero de évulos a inseminar sera un
maximo de quince, y esta cifra debera ser consignada en el expediente clinico. Segun la

literatura y la evidencia médica, la inseminacion de menos de 10 évulos disminuye la tasa de
embarazo®’ (Ver Figura 2)

Figura 2. Relacién entre tasa de nacido vivo y el nimero de ovocitos a inseminar
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FUENTE: Sunkara Sk. et al. Association between the number of eggs and live birth in IVF treatment and analysis of
400135 cycles. Human reproduction May 2011.
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11.8.4.4 Fertilizacién in vitro

La esencia de la técnica FIV es la fertilizacion del ovocito en condiciones de cultivo in vitro,
previa obtencion y preparacion de los gametos masculinos, para la posterior transferencia de
embriones a la cavidad uterina®.

De manera general, la inseminacion se debe realizar de 4 a 6 horas posterior a la captura
ovocitaria. Se coloca la dilucién con una concentracion de 50 mil a 100 mil espermatozoides por
ovocito en la placa de inseminacion®®, se observa la movilidad espermatica y se coloca de
inmediato en el incubador por 17 a 20 horas®. Debe existir un registro escrito que detalle:
medio utilizado, volumen, nimero de ovocitos (por plato, gota o unidad de volumen), cantidad
de espermatozoides utilizados y tiempo de interaccién. Se debe extremar el cuidado para la
correcta identificacion del material, de manera indeleble®® o algiin sistema de codificacion de
material especial para FIV.

11.8.4.5 Inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI-PICSI)

La inyeccidn o microinyeccién intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI) y sus derivaciones
(ejemplo: PICSI, IMSI, etc.) es una FIV altamente especializada, que requiere de un solo
espermatozoide en cada Ovulo. Estas técnicas consisten en la microinyeccion de un
espermatozoide en el interior de un ovocito con la ayuda de un microscopio invertido adaptado
con instrumentos de micromanipulacion, donde se sostiene el 6vulo en la punta de una
micropipeta de succion fina y se penetra con una aguja para inyectar el espermatozoide. Con
esta microinyeccion en el ooplasma del ovocito, se obvian los pasos fisiolégicos necesarios
para la interaccion entre gametos, como la reaccién acrosémica, unién del espermatozoide a la
zona pellcida y penetracion e interaccibn de membranas ovocitaria y espermatica. El ovocito
previamente a la microinyeccién se ha decumulado con hialuronidasa (eliminacion de células
del cumulo del ovocito). La eliminacién de la células del cimulo del ovocito se realiza de 2 a 4
horas posterior a la captura ovocitaria. Esta decumulacion permite conocer la madurez nuclear
del ovocito y utilizar inicamente aquellos que se encuentren en estadio de metafase I, lo que
se evidencia por la presencia del primer corptsculo polar®.

11.8.4.6 Indicaciones para ICSI

Los espermatozoides para la técnica ICSI pueden ser obtenidos mediante masturbacion u
obtencion directa de testiculo o epididimo:

e Semen eyaculado mediante masturbacion:

“8 Remohi et al. Manual practico de Esterilidad y Reproduccién Humana: Laboratorio de reproduccién asistida. 4ta Edicion. Editorial Médica
Panamericana. ISBN 978-84-9835-457-7. 2013
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Concentracién espermatica menor de 2 x 10%/ml. 53°4%°

Movilidad espermética progresiva menor al 5%
Teratozoospermia severa.
Falla de la fertilizacion mediante FIV-TE
Reaccién acrosomal o capacitacion anormal.
Penetracidon espermatica anormal.
Factor inmunoldgico
e Uso de espermatozoides recuperados quirdrgicamente de origen testicular o epididimo:
Ausencia congénita bilateral de conductos deferentes.
Obstruccion bilateral de conductos eyaculatorios.
Azoopermia obstructiva.
Sindrome de Young.
Obstruccion de ambos deferentes.
Espermatozoides procedentes de testiculo (todas las indicaciones de epididimo,
fallo de recuperacién en epididimo por fibrosis, necrozoospermia).
o Casos especiales:
o Fallas previas de la fertilizacién sin causa aparente o tasa de fertilizacibn muy
baja
o Infertilidad de causa desconocida, con falla a técnicas de menor complejidad.
o Bajas respondedoras (con menos de 4 foliculos) pueden también ser tratadas
con ICSI para intentar maximizar la tasa de fertilizacion.>*°">®

O O O O O O O

O O O O O O

o Semen criopreservado por razones terapéuticas, irradiacion o quimioterapia
(preservacion de la fertilidad)

o Alteraciones eyaculatorias.

o Ovocitos desvitrificados.

o Hombres infectados con VIH o Hepatitis C en caso de parejas serodiscordantes.

o ICSI de rescate en dia 2 luego de fallo de fertilizacién por FIV (la probabilidad de

embarazo es minima pero puede ayudar en el diagnéstico en un nuevo
intento)>%6%6%,

11.8.4.7 Resultados de los procesos de laboratorio

Los resultados publicados en el registro europeo de octubre del 2014 correspondientes al afio
2010, sefialan una tasa de embarazo con ICSI de 28.8% por aspiracion y 32% por
transferencia. En el registro ICMART, donde se incluyen los datos de 2352 clinicas de todo el
mundo, el porcentaje de embarazo clinico de ICSI es de 29.7% y el de nacido vivo de 20%. En
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el registro de la REDLARA que corresponde al afio 2011 se informa un incremento en el
namero de procedimientos ICSI, ya que de 28.065 ciclos iniciados homologos, 4.089 fueron de
FIV-TE y 23.976 de ICSI. La tasa de parto por aspiracion en FIV-TE fue de 23.9% y de ICSI
20.7%.

En diferentes publicaciones se informa la tasa de fertilizacion en forma variable de 50% a 80%
segun lo indica cada centro. En una revision de Cochrane se concluye que en los casos sin
infertilidad masculina, no existe evidencia de que la técnica de ICSI ofrezca mejores
posibilidades de embarazo.®

11.8.4.8 Riesgos Potenciales de ICSI

Por ser un procedimiento invasivo con entrada traumatica al ovocito existe riesgo de dafio
estructural a la membrana celular y genético por disrupcion del huso meiético. Se ha
documentado una incidencia de 3.4% de anomalias congénitas mayores en recién nacidos
provenientes de ICSI y de 3.8% para los provenientes de FIV, cifras similares a las registradas
en la poblacion general®.

En caso de utilizar micromanipulacién se debe agregar al protocolo: criterio usado para decidir
la micromanipulacién, procedimiento usado para la preparacién de los espermatozoides, tipo de
micromanipulador y de microagujas usados y técnica de decumulacién (denudacion)®.

Las condiciones de trabajo para realizar la micromanipulacién deben ser estandarizadas, como
en todo procedimiento de reproduccion asistida, en cuanto a temperatura, humedad y particulas
de aire. El ovocito no debe ser expuesto a cambios de temperatura por breve que sea el tiempo
gue dure la micromanipulacion. Se debe considerar la susceptibilidad del huso meiético a las
variaciones de temperatura, por lo gue la manipulacion de ovocitos humanos debe realizarse a
37°C para evitar la disociacion del huso y la probable aneuploidia.

Las caracteristicas en el ciclo de una paciente de FIV convencional y un ICSI o derivados, son:

e Los procesos de captura ovocitaria, son los mismos independientemente de la técnica
gue se utilice para fertilizar.

e En cuanto a la preparacion de gametos, en ICSI hay un paso de denudacién del ovocito
y clasificacion de los mismos previo a la microinyeccién. En FIV este paso no se realiza.

e En ICSI la preparacion de muestra seminal se realiza con los mismos medios de
capacitacion que en FIV. Pueden darse variaciones en los volimenes de gradientes o
medio debido a los distintos factores masculinos que se puedan presentar, pero las
técnicas de capacitacion empleadas son las mismas.

e En ICSI se realiza una fertilizacién por microinyeccion con un espermatozoide de la
muestra de semen capacitada. En FIV se da la fertilizacion en microgota con una
dilucion determinada de espermatozoides capacitados por ovocito.

%2 Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida. Ciudad México, México.
2015
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¢ El manejo y cultivo de los ovocitos posterior a la microinyeccion es similar a FIV. La
evaluacién de la fertilizacién en ICSI puede realizarse entre 12 y 18 horas posteriores a
la inyeccién y a las 24 horas si ocurrié clivaje temprano. El cultivo, los medios y dias de
desarrollo son iguales sea FIV o ICSI.

11.8.4.9 Otras modalidades de ICSI

e EI PICSI (de sus siglas en inglés Physiological Intracytoplasmic Sperm Injection) es un
ICSI modificado, que se realiza con un paso adicional para seleccionar los mejores
espermatozoides, ademas de su movilidad y morfologia como en ICSI, por su capacidad
para fertilizar un évulo. Se utiliza la caracteristica fisiolégica de reaccionar al &cido
hialurénico en una placa de laboratorio especialmente disefiada para ello. Una vez
seleccionados los espermatozoides se procede a la microinyeccién como en el ICSI.

e EI IMSI (de su siglas en inglés Intracytoplasmic Morphological Sperm Injection) es
también un ICSI modificado, donde se utiliza una magnificacién de al menos 6000 veces
mayor a un microscopio de luz convencional, y con esto lograr valorar la morfologia
espermatica con el mayor detalle posible para seleccionar el espermatozoide mas
indicado para la microinyeccion.

e ICSI + FIV, se utiliza ambas técnicas cuando:

Existe duda de la capacidad fecundante del espermatozoide, pues aumenta la
probabilidad de fertilizacién, sobre todo en caso de fallo de fertilizacion previa con
valores de andlisis seminal dentro la normalidad®. También se puede utilizar en el
primer ciclo en pacientes con méas de dos afios de infertilidad, aunque también cumpla
los criterios de FIV convencional.

11.8.4.10 Evaluacion de fertilizacidon

La fertilizacién es un proceso complejo, que supone la unién de un ovocito y un espermatozoide
para dar lugar a una nueva entidad genética®. Los ovocitos se liberan de las células del
cumulus de manera mecanica (pipeta Pasteur estirada con llama o capilar plastico para
denudacion de ovocitos de didmetro adecuado) y deben ser examinados para detectar la
presencia de prondcleos. En la mayoria de los ovocitos fertilizados los dos pronucleos serian
visibles entre 17 y 20 horas posteriores a la inseminacion, por lo tanto, se considerara fertilizado
cuando transcurrido este tiempo se observen dos pronucleos y dos corpusculos polares. La
morfologia pronuclear se utiliza como criterio de apoyo para tener en cuenta a la hora de elegir
los embriones a transferir, por lo que una vez determinada la fertilizacién es muy importante el
andlisis cuidadoso del tamafio pronuclear, los nucléolos y la presencia o ausencia de halo
citoplasmético. El limite horario para la valoracién embrionaria debe estar establecido en el
Manual de Procedimientos para la aplicacion de esta técnica. Debe aclararse también el método
utilizado para eliminar las células que recubren el ovocito®’.
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Cualquier manipulacién de un ovocito o embrion que requiera un tiempo mayor a 60 segundos
debe realizarse en condiciones que aseguren el mantenimiento de temperatura y pH®.

Todos aquellos con fertilizacibn anémala deben reportarse. El laboratorio debe tener politicas
definidas por escrito acerca de como actuar frente a ovocitos con un solo pronucleo, con tres o
mas prontcleos y ante una falla de fertilizacion®.

11.8.4.11 Cultivo de embriones

El objetivo del cultivo embrionario y la escogencia de los medios de cultivo es que se consiga
imitar la funcionalidad del entorno fisiolégico de desarrollo embrionario durante su recorrido por
el aparato reproductor femenino, asi como ajustarse a los requerimientos nutricionales de los
embriones segun su dia de desarrollo. Los cambios en la composicién de los medios de cultivo
utilizados para la fertilizacion in vitro y desarrollo embrionario ha permitido la mejora en las
tasas de implantacion y gestacion. Durante los primeros estadios de division embrionaria hay
bajos niveles de biosintesis y respiracién celular, por lo tanto menor consumo de glucosa como
fuente de energia. A partir del estadio de ocho células comienza la activacion del genoma
embrionario y aumenta su biosintesis y requerimientos de glucosa, lactato y piruvato, entre
otros. De manera general existen dos sistemas de medio de cultivo: los medios secuenciales y
medio Unico. Los medios secuenciales son aquellos que van modificando la composicién segun
los dias de desarrollo embrionario para satisfacer las distintas necesidades metabdlicas y
reducir el traumatismo celular. EI medio Unico permite que el embrién tome a partir del medio
los nutrientes que requiera hasta el estadio de blastocisto™.

Ademas de los medios, las condiciones de cultivo son sumamente importantes y van de la
mano con los medios utilizados. Es vital la incubacion en condiciones controladas de humedad,
protegidos de la luz, temperatura (37°C) y con las siguientes concentraciones de: di6xido de
carbono (6%), oxigeno (5%), nitrégeno (89%)"*.

Se debe extremar el cuidado para la correcta identificacién del material, de manera imborrable.
Durante el cultivo de embriones se debe mantener la esterilidad del medio. Debe registrarse el
medio utilizado, fuente de proteina adicional, estadio de desarrollo y clasificacion morfoldgica de
los embriones individualmente y tiempo de cultivo transcurrido para cada observacion’.

Al momento de la transferencia, los embriones seran evaluados anotdndose su estadio de
desarrollo y caracteristicas morfoldgicas. Los embriones pueden tener un desarrollo 6ptimo,
suboptimo o no viables. Los embriones 6ptimos o de buena calidad, son aquellos con un
desarrollo correcto y sin sefias de mal prondstico, estos seran siempre transferidos o
criopreservados. Los embriones éptimos tienen una tasa tedrica de implantacion mayor al 25%.
Los embriones subdptimos, son aquellos que presentan caracteristicas morfolégicas que estan
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asociadas a menor viabilidad. Estos embriones suboptimos se pueden transferir en dia 3 o dejar
en cultivo y observacion hasta dia 5 y transferir o criopreservar si alcanzan a desarrollarse como
blastocisto. Los embriones suboptimos tienen una tasa teérica de implantacion entre el 1-25%.
Cuando los embriones tienen un bloqueo de desarrollo y un exceso de fragmentacion celular se
elimina la funcionalidad celular y se consideran no viables. Estos embriones no son transferidos,
pues su probabilidad de implantacion es nula’.

Hay distintas clasificaciones para el desarrollo embrionario hasta dia 3 y hasta dia 5. De manera
general, las clasificaciones hasta el dia 3 contemplan el analisis del nUmero de células por dia
de desarrollo, velocidad de division celular, tamafio y simetria de las células(blastomeras),
aspecto del citoplasma, contacto intercelular y compactacion, presencia de anomalias en zona
pellcida, multinucleacion y/o fragmentacion (cantidad y distribucion)™.

El desarrollo embrionario alcanzado en dia 5-6 permite obtener embriones con una mayor
capacidad de implantacién, llamados blastocistos. Para la valoracién morfolégica del blastocisto
se debe considerar su estadio, grado de expansion, la masa celular interna y el trofoectodermo.
El transferir blastocistos conlleva una mejor sincronia entre el embrién y el endometrio. Ademas
llevar el cultivo a dia 5 permite valorar la viabilidad embrionaria antes de realizar la
transferencia, pues aproximadamente la mitad de los embriones se bloquean en el laboratorio
por seleccion natural y esto permite que se transfiera los mejores y/o se criopreserven
embriones viables y en menor cantidad”.

La Unidad debe tener un registro de transferencia embrionaria en el que se especifique: forma
de identificacién de la paciente y los embriones, el medio usado, la fuente de proteina adicional,
tiempo de cultivo hasta la transferencia, catéter(es) a utilizar, registro de la dificultad del
procedimiento, control ecografico, forma de actuar frente a embriones retenidos en el catéter y
destino de los embriones no transferidos’®.

11.8.5 Fase 5: Transferencia embrionaria

La transferencia embrionaria puede ser realizada 72 horas posterior a la captura ovocitaria en
estadio de divisién celular de 6 a 8 células o en dia 5 en estadio de blastocisto. La principal
ventaja de transferencia en la etapa de blastocisto es la gran reduccion en gestacion maltiple ya
que usualmente se realiza la transferencia de un s6lo embrién’.

La transferencia se realiza en la sala de procedimientos adyacente al laboratorio de FIV, previa
identificacion de la paciente y lavado cervical con medio de cultivo para dicho fin. No estan
indicados los antisépticos dado su potencial de toxicidad sobre los embriones’®.
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La eliminacion del moco cervical por medio de aspiracién durante el lavado cervical, al parecer
incrementa la tasa gestacional”’.

Todos los embriones que van a ser transferidos se cargan en el catéter de transferencia en un
volumen de alrededor de 20 microlitros. Bajo guia ultrasonogréfica, se introduce el catéter de 1
a 1.5 cm del fondo uterino. El tocar con el catéter el fondo uterino e inducir contracciones
uterinas durante la transferencia disminuye el éxito del procedimiento®#828384 E|
entrenamiento y la experiencia del médico es un factor importante en el éxito del procedimiento,
y los detalles de la técnica deben ser adaptados a cada paciente de manera individual.

Después del procedimiento, el catéter se revisa para asegurarse de no hay embriones
retenidos. Existe la posibilidad tedrica de que se movilicen embriones hacia el cuello uterino o
hacia las trompas de Falopio después de la transferencia de embriones, y no se ha encontrado
que el reposo en cama posterior a la transferencia mejore la tasa de implantacion®®. Sin
embargo, se recomienda el reposo en cama posterior a la transferencia de al menos 20
minutos.

El nimero de embriones transferidos generalmente depende de una serie de factores,
incluyendo la edad materna, el nUmero de ovocitos obtenido y la disponibilidad de embriones
para la criopreservacion. La transferencia de mas de un embrién aumenta las probabilidades de
un embarazo, pero también de gestacion maltiple.

La Sociedad Americana de Medicina Reproductiva (ASRM) sugiere que no hay que transferir
mas de tres o cuatro embriones en mujeres de 38 y 39 afios de edad y no mas de cinco
embriones en mujeres de 40 afios de edad o mayores® (Ver Cuadro 1). Sin embargo, esto es
polémico, y algunos autores sugieren no transferir mas de dos embriones sin importar la edad
materna®’.
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Cuadro 1. Transferencia embrionaria

Pronéstico Edad (afios)

<35 35-37 38-40 41-42
Embrién Clivaje (Dia 3)
Favorable* 1-2 2 3 5
Otros 2 3 4 5
Embrién Blastocisto (Dia 5)
Favorable* 1 2 2 3
Otros 2 2 3 3

FUENTE: The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine and the Practice Committee of the Society for Assisted
Reproductive Technology. Criteria for number of embryos to transfer: a committee opnion. Fertility & Sterility. Vol. 99. No. 1. January 2013
*En caso de tratarse del primer ciclo de FIV, embriones de buena calidad, multiples embriones para criopreservacion, ciclo FIV previo exitoso.

Algunos paises han restringido por ley el nimero de embriones que pueden transferirse a la
vez. En los Estados Unidos, el nimero de embriones transferidos es guiado por la ASRM; pero
no es regulado por la ley. La legislacion nacional vigente en Costa Rica establece que se
transferiran un maximo de dos embriones®.

Posterior a la transferencia la paciente puede reiniciar sus actividades diarias regulares. Se
recomienda una disminucién de la actividad fisica las dos semanas posteriores a la
transferencia embrionaria®®.

Puede considerarse normal un ligero manchado sanguinolento después de la transferencia. Se
considera normal leves contracciones uterinas y ligera distencion abdominal debido a los
efectos secundarios de la estimulacién ovarica y soporte de fase latea; sin embargo pacientes
con dolor moderado a severo deben consultar inmediatamente a emergencias para descartar
torsién ovarica o sindrome de hiperestimulacién ovarica®.

11.8.6 Fase 6: Valoracion de resultados

Se solicita una prueba de R-hCG cuantificada quince dias posteriores a la captura. Si resulta
positiva se realiza ultrasonido pélvico endovaginal a las 3 semanas de la transferencia
embrionaria para verificar presencia de saco gestacional®. Posterior a esto se les continuara la
atencion prenatal en la Unidad hasta las 10 semanas de gestacion. Cumplido este periodo
seran referidas a control en medicina materno fetal segun area de adscripcion.

Ante una R-hCG negativa (fallo en el ciclo FIV), se debe suspender el soporte de fase latea y
esperar su periodo menstrual, luego de suspender la progesterona®.

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

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

> Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

92 Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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La Unidad deberd llevar un registro de las determinaciones de R-hCG, con sus valores y fecha
de realizacién, asi como los resultados del ultrasonido (niUmero y ubicacién de los sacos
gestacionales, presencia de actividad cardiaca, etc.) .

11.8.6.1 Tasa de embarazo

Segun datos de ESRHE del 2012, |la tasa media de embarazo por transferencia embrionaria fue
de 33.8% por fertilizacion in Vitro, 32.3% después de ICSI, 23.1% después de la transferencia
de embriones congelados y 48.4% después de donacion de évulos. Las tasas son mas altas en
los pacientes mas jovenes y menores de 35 afios®.

En los Estados Unidos en el 2012, la tasa de embarazo en ciclos de transferencia en fresco con
embriones propios fue de un 47% y de nacidos vivos 38%"

En el caso de la REDLARA con datos de 1998 al 2011, las tasas de éxitos reproductivos
fueron® (Ver Cuadro 2):

Cuadro 2 Tasas de éxitos reproductivos

Tasa Resultado (%)
ICSI =54.3% (62054 ciclos)
Nacidos Vivos (TNV) FIV = 18.3% (20913 ciclos)

OD =16.6% (18970 ciclos)

Afio 2000 = 20.5%

Afio 2011 = 26.1%

Un embrion =10.2%

Parto segiin nimero de embriones a transferir (2010) Dos embriones = 29.9%

Tres embriones = 30.6%

Uno (embrién) = 1%

Dos (embriones) = 25%

Tres (embriones) = 30%

Fresco = 27.6%

Parto segun Transferencia Unica en Fresco o Criopreservacion (2010): Congelados = 22.5%
Tasa Acumulada = 43.8%
Fresco = 35.9%

Parto segun Transferencia doble en Fresco o Criopreservacién (2010): Congelados = 20.8%
Tasa Acumulada = 49.2%

Parto por Transferencia

Gestacion Mdltiple por transferencia (2010):

FUENTE: Zegers Hochschild F. Registro Latinoamericano de Reproduccion Asistida. Primer Registro Multinacional Caso a Caso (1990 — 2011).
R.E.D.L.A.R.A. Mayo 2013.

La Sociedad de Tecnologias en Reproduccion Asistida (por sus siglas en inglés, SART) realizo
un total de 174.962 ciclos durante el afio 2013, lo que permitié generar los siguientes datos con
respecto a sus tasas de éxitos reproductivos®’: (Ver Cuadro 3,4y 5).

% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Normas para la acreditacion de centros de reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia y
andrologia, Version 14. Caracas. Vigente desde mayo 2011

% Assisted Reproductive Technology in Europe. 2012: Results Generate from european registers by ESHRE. Human Reproduction. Aug, 2016; 31 (8)
 Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16

% Zegers Hochschild F. Registro Latinoamericano de Reproduccion Asistida. Primer Registro Multinacional Caso a Caso (1990 — 2011). R.E.D.L.A.R.A.
Mayo 2013.

" The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T. National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016.
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Cuadro 3. Transferencias de embriones en fresco con 6vulos propios

Edad (afios)
Criterio <35 | 35-37 |38-40 |41-42 |>42
N e e Chdias 36958 | 18508 | 16853 | 9026 5744
Tasa de embarazo por Ciclo % 46.0 37.8 28.6 18.8 8.9
Tasa de Nacidos Vivos por Ciclo % 40.1 31.4 21.2 112 4.5
Tasa Nacidos Vivos por Aspiracion % 42.5 34.5 24.2 13.3 5.6
Tasa Nacidos Vivos por Transferencia % 41.7 39.2 28.5 16.3 7.3
Porcentaje Ciclos con Transferencia Unica Embrion % 22.5 13.9 6.6 4.1 5.3
Porcentaje Ciclos Cancelados % >.8 9.1 12.6 158 20.2
Tasa de Implantacién % 395 [300 [193 |102 |45
Promedio de Embriones Transferidos % 18 19 2.3 2.7 2.8
Tasa Nacidos Vivos Gemelares % 28.3 25.5 19.9 13.5 8.2
Tasa Nacidos Vivos Trillizos 0 méas % 0.9 1.0 1.0 0.2 0.4
FUENTE: The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T. National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016.
Cuadro 4. Transferencias de embriones descongelados con dvulos propios
Edad (afios)
Criterio <35 35-37 | 38-40 | 41-42 |>42
NtreTs e Clds 19970 10328 | 7727 3062 1994
NGmero Transferencias 18801 | 9602 | 7116 |2731 | 1765
Tasa Nacidos Vivos por Transferencia % 44.4 40.6 36.1 31.6 21.2
Promedio de Embriones Transferidos 17 16 17 1.8 1.9
FUENTE: The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T. National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016.
Cuadro 5. Donacién de Ovocitos
Criterio Embriones | Banco Embriones Embriones
Frescos Ovocitos | Descongelados | Donados
NireTs 6le Crdias 8921 2227 8172 1201
Tasa Nacidos Vivos por Receptora % 49.6 43.2 37.5 37.1
Numero de Transferencias 7875 2038 7553 1084
Tasa Nacidos Vivos por Transferencia % 56.1 47.1 40.5 41.0
Promedio Embriones Transferidos 1.7 16 16 19

FUENTE: The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T.

National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016
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El éxito disminuye considerablemente luego del tercer intento de FIV®. La CCSS ofrecera para
todas las pacientes dos ciclos y segun criterio médico se pueden ofrecer hasta un maximo de
tres ciclos en casos seleccionados en sesion de especialistas de la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta Complejidad.

En caso que la pareja tenga embriones criopreservados, se realizaran las trasferencias
necesarias a solicitud de la pareja, segun la edad reproductiva de la mujer e indicacion médica.

12. Farmacos
Los medicamentos utilizados en ciclos de fertilizacion in vitro se dividen en 5 categorias:

12.1 Farmacos paralograr unarespuesta ovarica suprafisioldégica

La estimulacion ovéarica busca obtener una respuesta suprafisiolégica, aumentando asi el
namero de ovocitos aspirados para fertilizar y como consecuencia, el nimero de embriones
disponibles a seleccionar para la transferencia, favoreciendo en definitiva, las tasas de
embarazo.

Hay gran cantidad de variaciones interindividuales en la respuesta de los ovarios a
gonadotropinas exégenas. Esto hace que sea imposible establecer una pauta uniforme de
administracion. Por lo tanto, la dosis deberd ajustarse individualmente dependiendo de la
respuesta ovarica. Las recomendaciones sobre dosificacién, tipo y duracién del tratamiento
pueden cambiarse dependiendo del protocolo de tratamiento que se utilice y las caracteristicas
de cada paciente. (Ver Cuadro 6).

Cuadro 6. Farmacos para lograr una respuesta ovarica suprafisiol6gica

Farmaco Dosis estimada por | Total/paciente | Via de administracion
ciclo

FSH Recombinante 225 Ul por 10-12 dias | 5 dispositivos | Subcutanea

Plumas de 450 Ul

hMG-altamente purificada 75 a 150 Ul por 10-12 | 12 ampollas Subcutanea

75UI dias

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

12.2 Farmacos para evitar pico prematuro de LH: Anélogos de la GnRH

En este grupo de medicamentos tenemos a los a los antagonistas de la GnRH. (Ver Cuadro 7).

% Tomado de: www.uptodate.com In vitro fertilization. Consultado el: 14/02/16
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Cuadro 7. Farmacos para evitar pico prematuro de LH

Farmaco Dosis estimada por | Total/ Via de administracion
ciclo paciente
Antagonistas GnRH 0.25mg/dia por 6-8 | 8 ampollas Subcutanea
e Cetrorelix 0.25 mg 6 dias aproximadamente
e Ganerelix 0.25 mg

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

12.3 Farmacos parainducir la maduracién ovocitaria

Son medicamentos utilizados para desencadenar la maduracion folicular final. La HCG cumple
esta funcion, porque es muy similar en estructura de la LH.

La dosis de hCGr que se utiliza es de 250 mcg, administrada por inyeccidon subcutanea. La
ovulacién ocurre entre 36 y 44 horas después de la inyeccion. (Ver Cuadro 8).

Cuadro 8. Farmacos para inducir la maduracion ovocitaria

Farmaco Dosis estimada por | Total/paciente | Via de administracion
ciclo
HCG recombinante 250 mcg 1 aplicacién 1 ampolla Subcutanea

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

12.4 Farmacos para soporte de fase lUtea de ciclos en fresco

La supresion de la hipdfisis luego del uso de anélogos de la GnRH que se observa aun hasta
dos semanas luego de suspendidos estos medicamentos y la destruccion de los
foliculos/cuerpos IUteos en la puncién ovocitaria obligan a realizar el soporte de fase lGtea con
progesterona. (Ver Cuadro 9).

Cuadro 9. Farmacos para inducir la maduracion ovocitaria

Farmaco Dosis estimada por ciclo | Total/paciente Via de administracion
Gel de 8% de | 90 mg cada 24 h por 15 15 tubos soporte de
progesterona dias y hasta las 10 (fase latea)
micronizada 90 mg semanas en caso de Vaginal
embarazo. 56 tubos
(Embarazadas)

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

Algunos de los farmacos utilizados para disminuir el riesgo de SHO, se detallan a continuacion
(Ver Cuadro 10):

Cuadro 10. Farmacos para disminuir el riesgo de SHO

Farmaco Dosis estimada por ciclo | Total/paciente Via de administracion
Cabergolina 0.5 mg/tab | 1 tableta por dia desde | 7 tabletas Oral

el dia de disparo por 7

dias.
Triptorelina 0.1 mg 2 ampollas en una dosis | 2 ampollas Subcutanea

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

La azitromicina es un antibiético utilizado como profilaxis de infecciones al momento de la
captura folicular. (Ver Cuadro 11).

Cuadro 11. Farmacos para profilaxis de infecciones

Farmaco Dosis estimada por ciclo | Total/paciente Via de administracion
Azitromicina 500mg 1gr (2 tabletas de 500 | 2 tabletas Oral
mg).

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

12.6 Farmacos paratransferencia de embriones congelados y ovodonacion

De las 178 pacientes proyectadas para ser atendidas con técnicas de alta complejidad
reproductiva, segun la oferta establecida por la DPSS se estima de forma arbitraria que un 30%
(54 pacientes) requerirdn soporte de fase IlGtea para transferencia de embriones
criopreservados y soporte liteo durante el embarazo en un 30% de las mismas (16 pacientes).
(Ver Cuadro 12).
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Cuadro 12. Farmacos para transferencia de embriones congelados y ovodonacién

Farmaco Dosis estimada por ciclo | Total/paciente Via de administracion
Gel de 8% de | 90 mg cada 24 h por 15 15 tubos (soporte de
progesterona dias y hasta las 10 fase lutea)
micronizada 90 mg semanas en caso de Vaginal
embarazo 56 tubos
(embarazo)
Estradiol 4 mg diarios para | 1 paquete (preparacion
de 2 mg, paquete con preparacién endometrial endometrial)
28 tabletas para transferencia de
embriones (de 7 a 14 3 paquetes Oral
dias) y en caso de (en caso de embarazo)
embarazo mantener
hasta las 8 semanas

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

Para facilidad de las pacientes los medicamentos inyectados deben ser estrictamente de
aplicacion subcutanea, generalmente en horas de la noche y a horas especificas muy estrictas.
Cuando el medicamento es de aplicacion subcutanea, la misma paciente se lo aplica con el
entrenamiento que le brindaran los profesionales en enfermeria del centro.

13. Modalidad de trabajo

13.1 Descripcién

Se conforman grupos de pacientes con la finalidad de sincronizar los ciclos de estimulacion
ovarica controlada y optimizar los tiempos de trabajo y los recursos disponibles para la atencion
de estas personas. Una vez evaluados los casos individualmente por los médicos especialistas
se determinara el esquema de tratamiento a utilizar y el momento 6ptimo para el inicio de cada
esquema.

13.2 Pacientes por ciclo

Para la elaboracién e implementacion de este documento se considerd lo planteado por la
Direccion de Proyeccion de Servicios de Salud en su andlisis: “Actualizacion estudio de
demanda, definicion de la oferta y estimacion de necesidades de Recurso Humano para el
Servicio de Fecundacion In Vitro en la CCSS” en el mismo se establece que dada la
inexistencia de datos a nivel nacional, fue necesario basar las estimaciones de oferta y
demanda en los datos existentes a nivel internacional, considerando aquellos paises con mayor
experiencia y cuya demanda corresponda al Sector Publico, quienes calculan 1000 ciclos por
cada 1.000.000 de habitantes. Dado que la poblacién nacional proyectada para el 2025 es de
5.355.583 habitantes, la demanda seria de 5356 ciclos. Se debe considerar que una demanda
de 5356 ciclos para una poblacion determinada no implica que todas las mujeres consultaran en
un mismo afio, sino que a lo largo de su vida reproductiva. Segun la literatura internacional la
oferta de servicios puede variar considerablemente y se determind que la produccion anual
tanto a nivel privado como publico alcanzé6 el 3.5% de la demanda estimada total del servicio.
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Lo que permitié tomar la decision de presentar como oferta Institucional 178 ciclos por afio, lo
que representa el 3.33% de los ciclos requeridos cada afio®.

La oferta de ciclos FIV completos (que logre realizarse el procedimiento de la captura ovocitaria)
es de 178 ciclos para el afio 2025'°. Lo anterior contempla pacientes que requieren
preparacion endometrial para la recepciébn de embriones congelados. Las pacientes que
recibiran embriones producto de ovodonacion, al ser una donacién en fresco, implica 2
pacientes en ciclo simultdneamente (donante y receptora). Se calcula de manera arbitraria que
un 30% de las pacientes pueden llegar a tener embriones congelados por lo que deben
calcularse 54 pacientes para transferencia embriones congelados o producto de ovodonacion.

Los ciclos de transferencia de embriones descongelados se realizardn segin demanda de
manera simultanea a los ciclos de FIV completos con estimulacién ovarica.

Segun lo establecido por la Sociedad Americana de Medicina Reproductiva, el nimero de
pacientes que seran tratadas por afio dependera de la disponibilidad de capital humano de la
institucion, personal médico y de laboratorio de embriologia’®, como se detalla en el siguiente
cuadro: (Ver Cuadro 13)

Cuadro 13. Recurso humano necesario acorde al nimero de ciclos

Namero de Ciclos Minimo de embridlogos necesarios
1-150 2
151 — 300 3
301 - 600 4
> 600 Un embri6logo adicional por cada 200 ciclos

FUENTE: The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine and The
Practice Committee of the Society for Assisted Reproductive Technology. Revised guidelines for
human embryology and andrology laboratories. Fertility & Sterility; November 2008; Vol. 90, Suppl 3.

13.3 Ciclos por paciente

A continuacion se detallan modalidades de aplicacion de las técnicas de reproduccion asistida
de alta complejidad.

13.4 Ciclos con 6vulos propios

Se debe ofrecer hasta dos ciclos de FIV con évulos propios a pacientes menores de 40 afios y
un ciclo para las mayores de esta edad y menores de 42'%. En caso de pacientes entre los 40 y
41 afios que presenten una buena respuesta a la EOC y buen desarrollo embrionario, se

% DPSS. Actualizacion de estudio de demanda, definicion de la oferta y estimacion de necesidades de recurso humano para el servicio de fecundacion
in vitro de la CCSS. Abril 2016.

1% ppss. Actualizaciéon de estudio de demanda, definicion de la oferta y estimacion de necesidades de recurso humano para el servicio de
fecundacion in vitro de la CCSS. Abril 2016

101 ASRM. Practice Committee of American Society and tehe Practice Committee of the Society for Assisted Reproductive Technology of Reproductive
Medicine Revised Guideliness Fertil Steril Vol 90:3:2008

192 NICE Nice Guideline.Fertility problems: assessment and treatment. 2013. Nice.org.uk/guidance/cg156


http://nice.org.uk/guidance/cg156
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ofrecerd un segundo ciclo de FIV segln decisién que tome en conjunto en sesidon médica de los
especialistas de la UMRAC. En caso de embriones criopreservados, se realizaran los ciclos de
preparacion endometrial y transferencia embrionaria que sean necesarios segun el niumero de
embriones criopreservados e indicacion médica, segun la edad reproductiva de la mujer y hasta
una edad maxima de los 50 afios.

La edad superior para realizar fertilizacion in vitro con évulos propios es de 42 afios'®. Una vez
cumplidos los 42 afios no se dara inicio a nuevos ciclos de estimulacion ovarica para FIV, pero
en caso de contar con embriones criopreservados se podran completar los ciclos de
transferencia de acuerdo al nUmero de embriones que se tengan y hasta una edad maxima de
los 50 afios. Las pacientes mayores a 42 afios serdn candidatas a recibir tratamiento
Unicamente con 6vulos o embriones donados hasta los 50 afios independientemente de su
reserva ovarica.

Es importante aclarar que se define como ciclo realizado aquel donde la paciente posterior a
una estimulacion ovarica, es llevada al procedimiento de captura ovocitaria. Cabe mencionar
gue las pacientes con una respuesta inadecuada a la estimulacién ovérica (cancelacion del
ciclo) o en aquellas en las cuales no se logra llegar a la transferencia embrionaria por no contar
con embriones para la misma deben de ser evaluadas en una sesion clinica en donde se
definird si la paciente es candidata a un nuevo ciclo completo o al programa de donacién de
gametos o embriones.

Es importante destacar que las tasas de éxito de FIV disminuyen luego de tres ciclos'®.

13.5 Ciclos con 6vulos donados

Si se utilizan évulos donados se ofrecera un ciclo de estimulacién ovarica para la donante, y
para la receptora los ciclos necesarios de preparacion endometrial para la recepcion de estos

embriones hasta una edad maxima de 50 afios'®.

14. Factores pronésticos de FIV

Las probabilidades de éxito de la FIV dependen de varios factores, algunos de los cuales no se
conocen hasta que el ciclo de Fertilizacion In Vitro esti en curso (respuesta a la induccion de
ovulacién) o incluso préximo a su finalizacién (nimero y calidad de los embriones)'®. Sin
embargo, a continuacion se describen los mas importantes:
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14.1 Edad avanzada

La edad de la mujer es el indicador prondstico aislado mas importante, ya que se observa una
disminucion en el numero de ovocitos recuperados, embriones disponibles, tasa de

implantacion, gestacion y nacido vivo muy notoria a partir de los 35 afios'”’.

La FIV no revierte el efecto de la edad en lo que respecta a la fertilidad femenina,

particularmente en pacientes mayores de 40 afios'®.

La tasa de éxito disminuye en mujeres mayores de 40 afios debido a baja respuesta ovérica a
gonadotropinas lo que resulta en disminucion en el niumero de ovocitos disponibles para FIV,
asi como en la tasa de implantacién debido a una mala calidad de los ovocitos. Adicionalmente
la tasa de aborto clinico y de cromosomopatias es significativamente mayor en estas
mujeres'®.

La edad superior para realizar fertilizacion in vitro sin évulos donados es controversial y va
desde 41 a 45 afios. En el afio 2012 la tasa de nacido vivo con évulos propios en pacientes
menores de 35 afios fue 40.7%, de los 38 a 40 afios un 22.2%, de 41 a 42 afios un 11.8% y en
mayores de 42 afios Gnicamente 3%'°. %'*. Por lo que en base a estos datos se decidid
establecer el limite de 42 afios al igual que la mayoria de los centros de reproduccion asistida a
nivel mundial.

Los parametros seminales declinan después de los 35 afios, sin embargo, la fertilidad
masculina no parece estar afectada hasta después de los 50 afios'*?. La edad avanzada influye
negativamente en la fertilidad natural de varén, pero su repercusion sobre resultados TRA
avanzada (FIV) es escasa, fundamentalmente si el factor ovocitario es sano. Actualmente la
evidencia ha demostrado que la edad paterna avanzada se asocia a una mayor incidencia de
aneuploidias, mutaciones, lesion del ADN espermatico e imprinting genético. Asi mismo se ha
observado que los hombres mayores de 50 afios tienen una incidencia 5 veces mayor de
infertilidad frente a aquellos menores de 30 afos. Teniendo en cuenta estos datos los hombres
a partir de los 55 afios se les realizara estudios complementarios para valorar si son candidatos

a utilizar semen de donante®.

14.2 Reserva ovarica disminuida

La reserva ovarica es un indicador pronéstico que puede estimarse mediante: concentraciones
de FSH, estradiol y conteo de foliculos antrales observados mediante ultrasonido endovaginal
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en el dia 2-3 del ciclo menstrual y/o la cuantificacion de Hormona Anti-Mdlleriana (HAM) en
cualquier momento del ciclo.

e Concentraciones elevadas de FSH en el dia 2-3 del ciclo estan asociadas con mal
pronédstico para lograr embarazo mediante FIV. Se requieren dos determinaciones
por la fluctuacion de FSH de ciclo a ciclo.

e Altas concentraciones de estradiol en el dia 2-3 del ciclo también se asocian a
pobre pronéstico de embarazo logrado mediante FIV ya que se asocian a un
reclutamiento folicular acelerado y disminucién en el nUmero de ovocitos.

e Se debe determinar la concentracion sérica de la hormona FSH en el dia 2-3 del
ciclo menstrual en todas las pacientes candidatas a FIV, si la FSH es superior a 20
muUl/ml o estradiol sérico superior a 100 pg/ml no es candidata a FIV con évulos
propios™**.

e La Hormona Anti-Mulleriana (HAM) es predictora de respuesta ovarica pero no de

nacido vivo. Valores inferiores a 1.26 ng/ml indican baja reserva ovarica'™.

14.3 Hidrosalpinx

El hidrosalpinx se asocia a pobre prondéstico en FIV por efecto de barrido y embriotoxicidad del
liquido hacia la cavidad uterina, por lo que se recomienda realizar salpingectomia o al menos
obstruccion tubaria proximal de la trompa afectada, preferiblemente via laparoscépica previo al
ingreso al ciclo de FIV®!

14.4 Tabaquismo

El fumado disminuye la tasa de éxito de FIV*'®'° debe recomendarse suspender el fumado
antes del inicio de cualquier tratamiento de reproduccién asistida.

14.5 Endometriosis

La endometriosis puede provocar distorsiones anatoémicas importantes y afectar la calidad de
los ovocitos y la implantacion. No se resecan endometriomas de rutina previo a la FIV ya que

pueden comprometer la reserva ovarica'?°.

14.6 Obesidad o Bajo peso

El sobrepeso y la obesidad disminuyen la tasa de éxito de FIV y afectan el curso del
embarazo™'#,
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Los tratamientos reproductivos en mujeres obesas se asocian a peor respuesta ovarica,
utilizacién de dosis mas altas de gonadotrofinas y menores tasas de embarazo. Ademas la
obesidad se relaciona con riesgos de comorbilidad durante el embarazo.

En el hombre la obesidad se asocia a una peor calidad espermética y tasas de embarazo
significativamente mas bajas que los que se encuentran dentro de un peso normal. Dado que la
obesidad juega un papel importante en el éxito de los tratamientos de reproduccién asistida, se
recomienda ofrecer estos tratamientos Unicamente a parejas cuyo IMC (en la mujer y el
hombre) cumpla con un IMC entre 18.5 kg/m?y 30 kg/m?. Se recomienda a todos los pacientes
con un IMC superior a 30 kg/m? entrar a un programa de pérdida de peso, para potenciar el
éxito de las técnicas de reproduccién asistida. Del mismo modo, a mujeres con IMC inferior a
18.5 kg/m?, se les recomienda entrar en un programa para ganar peso.**

15. Riesgos asociados a la Fertilizacion in Vitro

Las tasas de morbilidad y mortalidad relacionadas directamente con la FIV son bajas. Las
complicaciones son principalmente debido a la estimulacién hormonal y la captura ovocitaria e
incluyen Sindrome de Hiperestimulacion Ovarica (SHO), tromboembolia, infeccién, hemorragia
abdominal, torsién anexial, reaccién alérgica y complicaciones de la anestesia. Si la FIV es
exitosal,24la mujer presentara los riesgos de morbimortalidad relacionados con el embarazo
normal™".

15.1 Riesgos Generales

A continuacion se detallan las complicaciones asociadas a cada etapa del ciclo FIV:

1. Efectos secundarios de los medicamentos utilizados en la hiperestimulacién ovarica
controlada:
a. Equimosis leve y dolor en el sitio de inyeccién
b. Nauseas y vomitos
c. Reacciones alérgicas temporales tales como: enrojecimiento de la piel y/o prurito
en el sitio de la inyeccion
d. Sensibilidad mamaria y aumento de secrecion vaginal
e. Cambios de humor y fatiga
f. Sindrome de hiperestimulacion ovarica

2. Complicaciones asociadas a la captura ovocitaria:
a. Dolor pélvico y/o abdominal leve a moderado (durante o después del
procedimiento).
b. Lesién de 6rganos vecinos, como vejiga, intestino o vasos sanguineos. En raras
ocasiones, la lesion del intestino o de los vasos sanguineos puede requerir
cirugia de emergencia y transfusiones de hemoderivados.

128 Manual de procedimientos para el manejo sanitario reproduccién asistida. Ministerio de Salud Publica, Repuiblica Oriental del Uruguay. Segun Ley
19.167-2013. Uruguay 2014
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Infeccion pélvica.

En raras ocasiones, se requiere de una cirugia mayor para eliminar uno o ambos
ovarios, trompas de Falopio y/o el Gtero.

e. Las mujeres que han tenido infecciones pélvicas o endometriosis son mas
propensas a las infecciones relacionadas con la FIV.

Qo

3. Complicaciones asociadas a la transferencia embrionaria:
a. Dolor leve tipo célico cuando se inserta el catéter a través del cuello uterino.
b. Sangrado vaginal o mas comunmente manchado.
c. En muy raras ocasiones infecciones pélvicas.

4. Complicaciones asociadas al embarazo posterior a FIV*?*:

a. Laincidencia de embarazo multiple aumenta con la FIV, y como cualquier embarazo
multiple estos presentan mayor riesgo de:

o Parto prematuro y sus consecuencias
o Parto por cesarea

o Trastornos hipertensivos del embarazo
o Diabetes gestacional

b. El riesgo de defectos congénitos en la poblacion general es del 2-3 %, y es mayor
entre los pacientes infértiles. En un meta-andlisis reciente el riesgo de
malformaciones congénitas aumenté en un 33% para todos los recién nacidos vivos
(38% embarazos Unicos, 8% embarazos gemelares y 16% en embarazo de alto
orden fetal) nacidos con técnicas de reproduccion asistida en comparacion con los
nacidos con embarazos espontaneos. Aln no hay evidencia significativa que aclare
si las TRA, los factores maternos asociados a la infertilidad (por ejemplo la edad y
ciertas enfermedades concomitantes) o una combinacion de estos contribuyen a la
malformaciones congénitas. Cuando se realiza la inyeccion intracitoplasmatica de
espermatozoides (ICSI) puede haber un mayor riesgo de defectos congénitos y
anomalias de los cromosomas sexuales. Sin embargo, no se sabe si estos riesgos
se deben al propio procedimiento de ICSI o defectos inherentes a los
espermatozoides. Los hombres con defectos en los espermatozoides son mas
propensos a tener anomalias cromosomicas, que se pueden transmitir a sus hijos.
Los trastornos de la impronta se han implicado con la FIV, sin embargo estos
trastornos son extremadamente raros.

c. Latasa de aborto posterior a FIV es similar a la que ocurre después de un embarazo
espontaneo en la poblacién general, ya que este depende principalmente de la edad
de la madre. La tasa de aborto puede ser tan baja como 15% para las mujeres entre
los 20 y 29 afios 0 més del 50% en mujeres de 40 a 49 afios.

d. Hay un pequefio riesgo (1 al 2 %) de embarazo ectdpico con la FIV.

5. Riesgo psicoldgico.

a. Pueden surgir dificultades en la relacion de pareja y trastornos de ansiedad o
depresion tanto en el hombre como en la mujer, sobre todo en el periodo de espera
de los resultados, asi como ante un resultado negativo o complicaciones del
proceso.

25 Tomado de: ASRM Fact Sheet: In vitro Fertilization: What are the risks? www.asrm.org Consultado 01/04/2016.
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15.2 Sindrome de Hiperestimulacién Ovarica (SHO)126

Siendo este sindrome la complicaciébn méas importante por el riesgo que implica para la mujer
gue se somete a un ciclo FIV, se detallara a continuacion.

El sindrome de hiperestimulacion ovarica es una complicacion iatrogénica de la estimulacion
ovarica en la cual la HCG (exdgena o enddgena), es el factor desencadenante. Se caracteriza
por el crecimiento de los ovarios y la movilizacion de liquido intravascular al tercer espacio. En
su forma mas severa, es una condicién potencialmente mortal y requiere hospitalizacién en el
1.9% de los casos. Existen dos formas clinicas del sindrome de hiperestimulacion: la forma
temprana (que se producen en los primeros ocho dias después de la administracién de HCGr) y
la forma tardia (que se producen nueve o mas dias después de la administracién de HCGr y
est4 relacionado con la HCG endogena).

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estima que la incidencia de SHO grave es de 0,2 a
1% de todos los ciclos de estimulacion.

15.3 Patogénesis

La caracteristica principal del sindrome de hiperestimulacion ovarica es el aumento en la
permeabilidad capilar que resulta en un desplazamiento del liquido intravascular al tercer
espacio. Los factores que se han implicado en el proceso incluyen:

1. Exudado de liquido rico en proteinas a partir de los ovarios y superficies peritoneales.
2. Aumento en los niveles de prorrenina y la renina en el liquido folicular.
3. Cambios en la permeabilidad capilar mediados por angiotensina.

El factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF), también conocido como factor de
permeabilidad vascular, ha surgido como uno de los factores fuertemente implicados en la
fisiopatologia de SHO. El VEGF es una citoquina angiogénica que estimula el endotelio vascular
y parece desempefiar un papel integral en el crecimiento folicular, la funcién del cuerpo liteo y
la angiogénesis de ovario. Los niveles de VEGF se correlacionan con la gravedad de sindrome
de hiperestimulaciéon ovérica. La HCG aumenta la expresion del VEGF en las células de la

granulosa humana y eleva las concentraciones de VEGF en suero'?’.

15.4 Factores de Riesgo

El siguiente cuadro puntualiza los riesgos mas importantes para desarrollar un SHO (Ver
Cuadro 14):

26 Tomado de: Pathogenesis, clinical manifestations, and diagnosis of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el
26/03/2016
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Cuadro 14. 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

Riesgo relacionados a la respuesta | Concentraciones de estradiol mayores de 3500 pg/ml
ovarica Gran namero de ovocitos capturados

Embarazo

Fuente: Modificado de:The Society for Assisted Reproductive Technology S.A.R.T. National Summary of IVF Success. U.S.A. 2016

15.5 Manifestaciones clinicas

El sindrome de hiperestimulacion ovarica, tradicionalmente ha sido clasificado como leve,
moderado, severo y critico, sin embargo, no existe una Unica clasificacion del mismo. Las
manifestaciones leves de SHO son relativamente comunes y no es hasta que se presenta
persistencia o progresion de los sintomas y signos gue el clinico se alerta sobre la presencia de
este sindrome.

A continuaciéon se detallan las manifestaciones clinicas del SHO, segun su clasificacion (Ver
Cuadro 15):
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Cuadro 15. Manifestaciones Clinicas del SHO

Clasificacion Caracteristicas Clinicas Hallazgos Bioquimicos
Distension abdominal No hallazgos clinicos de importancia
Leve Ngusea/vémito
Diarrea
Aumento del tamafio de los ovarios
Moderado Caracteristicas clinicas leves Hematocrito mayor a 41%
Evidencia ultrasonografica de ascitis Leucocitosis mayor a 15.0x103/pl
Hipoalbuminemia
Severo Presencia de caracteristicas leves y/o | Hematocrito mayor a 55%
moderadas Leucocitosis mayor a 25.0x103/pl
Evidencia clinica de ascitis Creatinina sérica mayor a 1,2 mg/dl o
Dolor abdominal severo aclaramiento de creatinina menor a 50
Nausea y vomito intratable ml/min
Ganancia de peso mayor a 1 kg en 24 horas | Sodio menor a 135 mmol/L
Derrame pleural Calcio mayor a 10 mg/dl
Disnea severa Enzimas hepéticas elevadas
Oliguria/anuria
Presion arterial o presion venosa central
baja
Sincope
Trombosis venosa
Critico Presencia de caracteristicas severas Empeoramiento de los hallazgos
Anuria/falla renal bioquimicos en SHO severo
Arritmia
Derrame pericardico
Hidrotérax masivo
Tromboembolismo
Trombosis arterial
Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo

Modificado de: Navot D, Bergh PA, Laufer N. Ovarian hyperstimulation syndrome in novel reproductive technologies: prevention and treatment. Fertil
steril 1992; 58:249.

From: Fiedler K, Ezcurra D. Predicting and preventing ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS): the need for individualized not standardized
treatment. Reprod Biol Endocrinol 2012; 10:32. Copyright © 2012

Otras complicaciones potenciales que pueden ser vistas cuando se establece el SHO

incluyen®?®:

e Torsion de ovario: Cada vez que se incrementa el volumen ovarico, hay un riesgo
potencial de torsion.

e Tromboembolismo: La ocurrencia de estos eventos esta probablemente relacionado no
s6lo con la hemoconcentracion, sino también a la hipercoagulabilidad asociada a
concentraciones elevadas de estrégenos en suero. Los eventos tromboembdlicos son
poco frecuentes y pueden ser arteriales (25 %) o venosos (75%) y pueden conducir a
una lesién neurolégica permanente o la muerte.

15.6 Prevencion del SHO

La clave para prevenir el sindrome de hiperestimulacién ovarica es identificar el riesgo potencial
para cada paciente y planear estrategias apropiadas para evitar su ocurrencia. Los pasos
principales son:

28 Tomado de: Pathogenesis, clinical manifestations, and diagnosis of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el
26/03/2016
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Reconocimiento de los factores de riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovéarica

El uso de regimenes individualizados de estimulacion ovarica, utilizando la menor dosis
requerida y la duracion de la terapia con gonadotropinas necesaria para alcanzar el
objetivo del tratamiento.

Uso de antagonistas de GnRH en lugar de agonistas de la GnRH en mujeres con alto
riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovarica.

15.6.1 Medidas utilizadas

La concentracion de estradiol en suero mayor a 3500 pg/ml y el desarrollo de muchos foliculos
de tamafio intermedio (mas de 20 foliculos mayores a 10 mm) son indicadores de riesgo para
SHO, por lo cual se debe considerar alguna de las siguientes medidas:

15.7

Coasting: Se refiere al cese de la terapia con gonadotropina mientras se continda la
supresion pituitaria con un agonista 0 antagonista de GnRH hasta que los niveles
estradiol (E2) de suero disminuyan a un nivel aceptable para la administracién de HCGr.
Normalmente se realiza coasting cuando los foliculos dominantes son mayor o igual a 16
mm y los niveles séricos de E2 son> 3500 pg/ ml. La administracién de HCGr debe ser
retenida hasta que el nivel de E2 esté por debajo de 3500 pg/ml. Esta técnica tiene un
modesto efecto negativo luego de tres dias, por lo tanto, se debe interrumpir el ciclo, si
los niveles de E2 no se han disminuido al cuarto dia de coasting™*°.
El uso de menor dosis de HCG o de agonista GnRH para inducir la maduracién final del
ovocito™*°
Criopreservacion de embriones en las pacientes con las siguientes condiciones®":

a. Riesgo de SHO y maduracién ovocitaria con agonistas de GnRH.

b. Alto riesgo de SHO que recibieron HCGr.

c. Riesgo de SHO tardio con el embarazo.
Agonistas de la dopamina: estos medicamentos inhiben la fosforilacion del receptor
VEGF y por lo tanto disminuyen la permeabilidad vascular. La cabergolina 0,5 mg al dia,
comenzando el dia de la administracion de HCGr o el dia de la captura de los ovocitos
por 7 dias puede prevenir el SHO sin comprometer las tasas de embarazo™?. Se debera
solicitar consentimiento informado para su uso.
Cancelacion de ciclo™®

Manejo del SHO

15.7.1 Manejo del SHO leve

Las pacientes con manifestaciones leves de SHO pueden ser manejadas de forma ambulatoria.
El tratamiento por lo general sélo requiere analgésicos orales y asesoria con respecto a los
signos y sintomas de progresion de la enfermedad.

129 Tomado de: Prevention of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el 26/03/2016
%0 Tomado de: Prevention of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el 26/03/2016
31 Tomado de: Prevention of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el 26/03/2016
132 Reis S. Etiology of OHSS and use of dopamine agonists Fertil Steril 2012;97:517-22

138 Tomado de: Prevention of ovarian hyperstimulation syndrome www.uptodate.com Consultado el 26/03/2016


http://www.uptodate.com/
http://www.uptodate.com/
http://www.uptodate.com/
http://www.uptodate.com/

GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 54 de 146
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016

PROTOCOLO PAREJA CON INFERTILIDAD Y TRATAMIENTO CON
ATENCION CLINICA TECNICAS DE ALTA COMPLEJIDAD EN LA RED DE

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN

VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.191216

SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Algunas recomendaciones para el manejo son:

Ingesta oral de liquidos mayor a 1 L por dia (de preferencia bebidas electroliticas).

Evitar actividad fisica vigorosa (incluyendo relaciones sexuales) ya que puede aumentar
riesgo de torsién ovarica. Mantener actividad fisica ligera para evitar el riesgo de
tromboembolismo.

Registro diario de peso, asi como frecuencia y/o volumen de orina. El aumento de peso
de un kilogramo o mas por dia o la disminucion de la frecuencia urinaria debe evaluarse
con exploracion fisica, ultrasonido, y evaluacién de laboratorio (hematocrito, electrolitos
y creatinina sérica).

Considerar criopreservacion y transferencia embrionaria en un ciclo posterior.

Pacientes embarazadas con sindrome de hiperestimulacion ovarica se deben vigilar muy
de cerca porque el riesgo de progresién a enfermedad grave es particularmente alto por
el rapido aumento de las concentraciones séricas de HCG. .Puede ser necesario
interrumpir el embarazo en algunos casos segun criterio medico (aborto terapéutico).

15.7.2 Manejo del SHO de moderado a critico

En el caso de pacientes con SHO moderado, severo o critico se debe considerar la
hospitalizacion basada en la severidad de los sintomas, la necesidad de analgésicos y otras
consideraciones sociales.

No hay un sintoma o signo que implique una indicacion absoluta de hospitalizacién, pero se
debe considerar cuando uno o mas de los siguientes signos o sintomas estén presentes:

1
2
3
4
5.
6.
7
8
9.
1

Dolor abdominal grave o signos de irritacion peritoneal

Nauseas y vomitos resistentes al tratamiento

Oliguria severa o anuria

Ascitis a tension

Disnea o taquipnea

Hipotension, mareo o sincope

Desequilibrio electrolitico grave (sodio menor 135 mmol/L, potasio mayor a 5 mmol/L)
Hemoconcentracion (hematocrito mayor a 45%)

Pruebas de funcién hepatica anormal

0. Creatinina sérica mayor a 1,2 mg/dl o aclaramiento de creatinina menor a 50 ml/min

15.7.3 Recomendaciones para la evaluacién y seguimiento de los pacientes

ourwWNE

hospitalizados

Signos vitales cada 2-8 horas de acuerdo a la clinica

Registro de peso diario

Examen fisico diario evitando exploracion ginecoldgica (examen bimanual)

Registro diario de circunferencia abdominal

Control de ingestas y excretas

Ultrasonido (valorar ascitis, tamafio de los ovarios), repetir segun sea necesario para



GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 55 de 146
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PROTOCOLO 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.191216

guiar el manejo o la paracentesis

7. Radiografia de toérax y ecocardiograma (cuando se sospecha derrame pleural o
pericardico), que se repite seglin sea necesario.

8. Oximetria de pulso (para los pacientes con sintomas de compromiso pulmonar)

9. Hemograma completo y electrolitos diarios

10. Creatinina sérica y aclaramiento de creatinina y repetir segiin sea necesario.

11. Enzimas hepaticas y repetir seguin sea necesario.

15.7.4 Manejo de liquidos en pacientes hospitalizados

El monitoreo y registro de la ingesta de liquidos y la excrecion de orina es esencial, hasta que
los sintomas mejoren y la paciente inicie con adecuada diuresis.

La hidratacion intravenosa inicial puede realizarse con un bolo de 500 a 1.000 ml y partir de
entonces, los fluidos deben ser administrados prudentemente, en los volimenes necesarios
para mantener una adecuada produccion de orina (mas 20 a 30 ml/hr) y revertir la
hemoconcentracion. La correccion de la hipovolemia, hipotension y oliguria es la prioridad, sin
embargo esto puede contribuir a la ascitis. La albumina es un expansor de plasma eficaz
cuando la infusién de solucién salina normal no puede alcanzar o mantener la estabilidad
hemodinamica y la diuresis adecuada. La albumina (al 25%) se debe utilizar en dosis de 50 a
100g, en infusién durante 4 horas y repetir a intervalos de 4 a 12 horas segun sea necesario. La
administracién de liquidos por via intravenosa debe ser restringida y se debe aumentar la
ingesta de liquidos por via oral, cuando hay evidencia de que el sindrome se esté resolviendo.

El tratamiento con diuréticos (por ejemplo, furosemida, 20mg IV) puede ser considerado
después de restaurar un volumen intravascular adecuado (hematocrito mayor a 38%). El uso
prematuro o excesivo de los diuréticos agravara la hipovolemia y la hemoconcentracién, lo que
aumenta el riesgo de tromboembolismo.

La hipercalemia se asocia con arritmias cardiacas. El manejo agudo implica tratamientos que
mueven el potasio al espacio intracelular y/o protegen al corazén de los efectos de niveles
elevados de potasio.

15.7.5 Intervenciones complementarias para el manejo del SHO severo-critico
15.7.6 Paracentesis

La paracentesis guiada por ultrasonido puede estar indicada en pacientes con ascitis y dolor,
funcién pulmonar comprometida (por ejemplo, taquipnea, hipoxia, hidrotérax) u oliguria/anuria
gue no mejora con el manejo de fluidos apropiado. Un abordaje transvaginal o transabdominal
puede ser utilizado. ElI volumen optimo de liquido que debe ser eliminado no esta bien
establecido. No se recomienda la eliminacion de mas de 4 litros de liquido por procedimiento.

15.7.7 Profilaxis antitrombética

El tromboembolismo es una complicacion potencialmente mortal del SHO grave, y se deben
garantizan las medidas profilacticas.
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Medias de compresion venosa, y heparina profilactica (5.000U SC, cada 12 horas) deben
valorarse en cada caso. Se recomienda la profilaxis en los siguientes casos:

1. Todas las pacientes hospitalizados con sindrome de hiperestimulacion ovarica.

2. Las mujeres con sindrome de hiperestimulacion ovérica siendo manejados de forma
ambulatoria con dos o tres factores de riesgo adicionales (ademas de SHO): edad
mayora a 35 afios, obesidad, inmovilidad, historia personal o familiar de trombosis,
trombofilia y el embarazo.

El uso de un dispositivo de compresion neumatica intermitente es prudente cuando los sintomas
impiden la deambulacién y limitan la paciente a la cama. Los signos y sintomas sugestivos de
tromboembolismo exigen medidas adicionales de diagnostico (gases arteriales, gammagrafia
pulmonar de ventilacion/ perfusion) y la anticoagulacion terapéutica cuando el diagndstico se
confirma o sospecha fuertemente.

15.7.8 Cuidados Intensivos

El traslado a una unidad de cuidados intensivos puede ser necesario para tratar complicaciones
tromboembodlicas, insuficiencia renal, pulmonar o pacientes sin respuesta a medidas de soporte
y paracentesis. La insuficiencia renal a menudo responde a dosis bajas de terapia
dopaminérgica que dilatan los vasos renales y aumenta el flujo sanguineo renal. La
monitorizacién invasiva de la presion venosa central o la presién capilar pulmonar e incluso la
didlisis a corto plazo pueden ser necesarias. Los cuidados intensivos pulmonares pueden
implicar la administracion de suplementos de oxigeno, toracocentesis y ventilacion asistida

cuando las medidas mas conservadoras fallan'®*.

16. Criopreservacion de embriones y/o gametos

Es la congelacion de células o tejidos a una temperatura por debajo de cero grados
centigrados, con el fin de detener su actividad bioldgica y preservarla para ser utilizada en el
futuro. En 1984 se dio el primer nacimiento producto de la congelacion de un embrién humano,

y en 1986, el primer nacimiento proveniente de 6vulos criopreservados™.

En general, los crioprotectores son sustancias de bajo peso molecular y alta solubilidad en agua
gue atraviesan rapidamente la membrana plasmatica de las células y no son toxicos, aunque se
presenten en altas concentraciones. La vitrificacion es la técnica mas difundida y de mejores
resultados en la actualidad, por lo que sera la técnica empelada en la UMRAC. Consiste en un
sistema ultra rapido de congelacién, que evita la formacién de hielo, permitiendo el paso de una
fase liquida a una solida en fraccion de segundos, mejorando la estabilidad y el mantenimiento
del esqueleto celular. Dentro de las ventajas de la vitrificacion comparada con la congelacion
lenta, estd que no requiere de equipo costoso que implicaria calibracion y mantenimiento,
ademés del menor tiempo requerido para el equilibrio y enfriamiento de las células. Estos

134 practice Committee of the Americna Society for Reproductive Medicine: Ovarian hyperstimulation sindrome. Fertility and Sterility.
Vol 90, Suppl 3, Noviembre 2008

1% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccion asistida. Ciudad México, México.
2015
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avances lograron tasas de sobrevida embrionaria al descongelar entre el 90 y 97%.
Actualmente, la vitrificacion de embriones y blastocistos es aceptada por la Sociedad Americana
de Medicina Reproductiva y la Sociedad Europea de Reproduccién Humana y Embriologia
como un tratamiento médico seguro y eficaz'*®.

Las razones que justifican llevar a cabo la criopreservacion son muy variadas, dentro de ellas
podemos destacar:

¢ Intervenciones médicas que puedan afectar la capacidad reproductiva de la persona.

e Brindar a la paciente una oportunidad adicional de concebir luego de un solo tratamiento
de induccién de ovulacién, disminuyendo a su vez los posibles riesgos de SHO y riesgos
anestésicos durante la captura®®’.

¢ Reduccién de casos de embarazos multiples ya que se permite hacer varios ciclos de
transferencia con un nimero adecuado de embriones e incluso espaciar los embarazos.

e Cuando no se pueda realizar la transferencia embrionaria por criterio médico y/o

situaciones de emergencia.

No sera permitido trasladar fuera de la Caja Costarricense de Seguro Social los embriones o
gametos para cualquier fin

16.1 Ovocitos

La criopreservacion de ovocitos tiene varias indicaciones en las técnicas de reproduccion
asistida de alta complejidad, dentro de las cuales se pueden mencionar las siguientes*#39 14°:

¢ Imposibilidad de obtener la muestra seminal o espermatozoides (mediante puncion
testicular) durante una FIV-TE, cuando a la mujer ya le fue realizada la captura
ovocitaria.

o Pacientes que requieren tratamientos de radioterapia, quimioterapia u otras terapias
gonadotodxicas para evitar el riesgo de esterilidad o dafio potencial genético.

¢ Permite que haya un nimero determinado de gametos expuestos a la fertilizacion como
lo exige la legislacién vigente, y vitrificar los ovocitos restantes para ser aprovechados
en ciclos posteriores para la misma paciente, o que ésta decida donarlos.

e Para mantener un banco de ovocitos donados. Esto permite mas opciones de donadoras
fenotipicamente compatibles, una cantidad conocida y limitada de ovocitos maduros por
receptora y ademas una mejor sincronizacién para la fertilizacion y transferencia de la
paciente receptora.

e Como medida de prevencion de sindrome de hiperestimulacion.

Las tasas de éxito con ovocitos criopreservados, son semejantes a las obtenidas con ovocitos
frescos en mujeres de edad similar. Aunque hay pocos estudios, no hay diferencias en la tasa

136 Zegers-Hochschild, F.; Crosby, J.; Salas S. Fundamentos biomédicos y éticos de la criopreservacion de embriones. Rev. méd. Chile. 2014, vol.142,
n.7, pp. 896-902. ISSN 0034-9887.

37 Urbina, Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccion asistida. Primera Edicion. Editorial Médica Panamericana, Buenos
Aires, Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5

1% Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccion asistida. Primera Edicion. Editorial Médica Panamericana, Buenos Aires,
Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5

139 Allahbadia et.al. Vitrification in Assisted Reproduction: a User’s Manual. Editorial Springer. India, 2015. 99pp. ISBN 978-81-322-1527-1

140 Zegers-Hochschild, F.; Crosby, J.; Salas S. Fundamentos biomédicos y éticos de la criopreservacion de embriones. Rev. méd. Chile. 2014, vol.142,
n.7, pp. 896-902. ISSN 0034-9887.
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de supervivencia y embarazo en mujeres cuyos ovocitos pasan poco tiempo congelados con
aquellos que pasan mas de 48 meses. Tampoco hay mayor riesgo de anomalias congénitas o
alteraciones del peso al nacer en recién nacidos producto de esta técnica, aunque el tiempo de

evaluacioén es corto**.

Uno de los inconvenientes causados por la congelacion del ovocito humano es el
endurecimiento de la zona pellucida (causado por liberacibn prematura de los granulos
corticales) que impediria la fertilizacibn, aunque esto puede superarse con la inyeccion

intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI) **2.

Las tasas de supervivencia de ovocitos humanos, luego de ser vitrificados con elevadas
concentraciones de crioprotectores van del 70 al 90%. Lo anterior puede ser explicado ya que el
ovocito humano, por su tamafo, contenido de agua y estructuras internas, se puede ver
afectado por bajas temperaturas. Ademas, se puede presentar una alteracibn o
despolimerizacién de los microtibulos que podria dafiar el huso meiético, sin embargo, este
podria repolimerizarse y segregar los cromosomas de manera correcta’®,

Existe diferencia en la tasa de supervivencia al congelamiento, tasa de fertilizacién y division
celular entre la congelacion lenta y la vitrificacion, siendo las tasas mas altas en la vitrificacion.

Es por esto que se criopreservara los ovocitos con la técnica de vitrificacion'*.

Es importante sefialar que al ser gametos no fertilizados, pueden ser descartados a solicitud de
la paciente o dados a donacién.

16.2 Espermatozoides

La técnica mas efectiva es la congelacion rapida, en la cual la muestra se expone durante un
corto periodo de tiempo a sustancias crioprotectoras para luego cargarlas en pequefios tubos
(viales o criotubos), que se ponen en contacto directo con vapores de nitrdgeno liquido. Esta
inmersion a -196°C permite congelar los espermatozoides por periodos muy prolongados y
mantener una capacidad reproductiva similar a la que tienen los espermatozoides en fresco.
Alrededor del 50% de los espermatozoides sobreviven al proceso de congelacién. Por esta
razén se busca que las muestras de los donantes de semen sean de buena calidad y se permita
Su uso tanto para procedimientos de baja como alta complejidad.

El semen valioso es aquel que ha sido crioconservado con fines de preservaciéon de la fertilidad
en el varon, ante una pérdida previsible de su capacidad fecundante. Los casos mas comunes
se asocian a pacientes diagnosticados con cancer prontos a recibir tratamientos que puedan
provocarles infertilidad de manera transitoria o definitiva. El tratamiento que se realice posterior
a la descongelacion va a depender de la calidad del semen, siendo las posibilidades una
inseminacién intrauterina, una FIV convencional o una ICSI**.

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

2015

MUrbina, Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccion asistida. Primera Edicion. Editorial Médica Panamericana, Buenos Aires,
Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5

3yrbina, Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccién asistida. Primera Edicion. Editorial Médica Panamericana, Buenos Aires,
Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5

4% Allahbadia et.al. Vitrification in Assisted Reproduction: a User's Manual. Editorial Springer. India, 2015. 99pp. ISBN 978-81-322-1527-1

145 Zegers-Hochschild, F.; Crosby, J.; Salas S. Fundamentos biomédicos y éticos de la criopreservacion de embriones. Rev. méd. Chile. 2014, vol.142,
n.7, pp. 896-902. ISSN 0034-9887.
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El semen donado, a diferencia del valioso, es semen de muy buena calidad que ha pasado por
un proceso de evaluacion y su finalidad es ayudar a otras parejas a tener un hijo. (Ver apartado
Donacién de Semen)

16.3 Embriones

La criopreservacion de embriones tiene diversos usos en técnicas de reproduccion asistida de
alta complejidad como lo son:

¢ Diferir una transferencia embrionaria en mujeres que presentan riesgo de sindrome de
hiperestimulacion ovérica.

e Evitar la transferencia de mas de dos embriones, como lo exige la legislacién vigente.

e Permite la criopreservacion de embriones no utilizados en ciclos en fresco para fines
propios de la pareja o para ser utilizados en programas de donacién de embriones.

La criopreservacion de embriones supernumerarios permite maltiples transferencias con un solo
ciclo de estimulacion ovarica lo que mejora los resultados de la FIV. La tasa de embarazo y
recién nacido vivo obtenidos con técnicas de congelacion lenta de embriones, han sido
superadas con el empleo de la vitrificacion, la cual ademas es mas econdémica, por lo que el
empleo de ésta se ha vuelto practica comun en los centros de reproduccién asistida.

Entre las variables que determinan el éxito de este procedimiento se encuentran los criterios de
seleccién de los embriones a congelar, la sincronizacion entre el desarrollo endometrial y el
embrion, la preparacién hormonal durante el ciclo de descongelacion y las caracteristicas de la

paciente, como por ejemplo la edad de esta'*®.

16.4 Criterios de Seleccion de los embriones que se van a transferir y criopreservar

Actualmente la clasificacion embrionaria se realiza con base en las caracteristicas morfologicas
del embrién. El desarrollo de una clasificacién embrionaria estandarizada es una buena practica
para establecer los criterios de seleccion. Para tal fin se clasifica el embrién en cada estadio y
se asigna una puntuacion a los embriones que posean las caracteristicas 6ptimas de desarrollo.
El embrién de mejor calidad es el que no presenta mutinucleacion en sus blastdmeras, muestra
de 4-5 blastbmeras en dia 2 y 7 u 8 el dia 3, con aproximadamente 20% o menos de
fragmentacion. Para aquellos embriones que se continlan desarrollando hasta blastocisto en
dia 5-6, el criterio de selecciéon toma en cuenta la expansion, el desarrollo de la masa celular
interna de manera definida y el trofoectodermo ordenado y con células diferenciadas. Ningun
proceso de criopreservacion debe realizarse posterior al dia 6 de desarrollo embrionario™’.

La ventaja de congelar en estadio de embrion (dia 3) y blastocistos es que tienen alta tasa de
supervivencia. En el caso de los blastocistos, ademas tiene mejores tasas de implantacion y

146 Zegers-Hochschild, F.; Crosby, J.; Salas S. Fundamentos biomédicos y éticos de la criopreservacion de embriones. Rev. méd. Chile. 2014, vol.142,
n.7, pp. 896-902. ISSN 0034-9887.

7 Urbina, Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccion asistida. Primera Edicién. Editorial Médica Panamericana, Buenos
Aires, Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5
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evita congelar embriones que hayan detenido su clivaje en dias anteriores de desarrollo, lo que
disminuye el nimero de embriones a criopreservar*.

16.5 Descongelacién de embriones

La descongelacién de embriones del dia 3 se realiza el mismo dia de la transferencia y se
considera que el embridn sobrevive si permanecen intactas al menos el 50% de las blastobmeras
gue se congelaron originalmente. Se puede descongelar el dia 3 y permitir el desarrollo
embrionario a blastocisto para realizar la transferencia respectiva. Si se descongela en estadio
de blastocisto se debe trasferir el mismo dia.

16.6 Preparacién endometrial para transferencia de embriones criopreservados

Se debe evaluar la cavidad uterina y endometrial previo a la transferencia para descartar
cualquier patologia como sinequias, pélipos endometriales y miomas submucosos que
disminuyen la probabilidad de implantacion de los embriones. El ciclo artificial u hormonal esta
indicado para pacientes con o sin funcién ovarica, con el objetivo de maximizar la receptividad
del endometrio.

Los estrégenos mas utilizados pueden variar en su tipo y via de administracion. EI mas utilizado
para este fin es el valerato de estradiol por via oral a una dosis de 2-8 mg/dia. Los estrégenos
pueden administrarse en dosis ascendentes (esquema escalonado) para similar un ciclo natural
o en dosis fijas.

El esquema escalonado consiste en administrar 2 mg de estradiol cada dia por tres dias,
aumentar a 4 mg cada dia por tres dias y luego continuar con 6 mg cada dia de forma
ininterrumpida’*®. Dependiendo de los valores de estradiol sérico se aumenta hasta 8 mg/dia.
En el esquema de pauta fija se inicia con 4 mg de valerato de estradiol desde el primer dia del
ciclo menstrual de forma ininterrumpida. La duracion de la fase estrogénica puede variar en
promedio entre 12 y 16 dias y se mantiene hasta la semana 8 de embarazo. (Ver Figura 3)

8 Urbina, Maria Teresa; Lerner Biber, Jorge. (2009) Fertilidad y Reproduccion asistida. Primera Edicién. Editorial Médica Panamericana, Buenos
Aires, Argentina. 648 pp. ISBN 978-950-06-0124-5

4% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida (REDLARA). Manual de procedimientos clinicos en reproduccién medicamente asistida, Guias para
su realizacion. Ciudad de México, México, 2015.
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Figura 3. Esquema escalonado de preparacion endometrial
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FUENTE: Pérez Pefia E. Atencién Integral de la infertilidad: Endocrinologia Cirugia y reproduccién asistida. Editorial McGraw-Hill.
México. 2007

Es necesario el soporte de fase litea con progesterona para todas las pacientes y este se inicia
cuando el grosor endometrial es de al menos 7 mm, idealmente trilaminar y el nivel de estradiol
es mayor de 100 pg/ml. Con respecto a la dosis de progesterona hay diversos regimenes para
su uso. Puede administrarse via vaginal como progesterona en gel al 8% (90mg/dia) o
progesterona micronizada (400 a 800 mg/dia). La progesterona se mantiene hasta las 10
semanas de gestacion®,

16.7 Tejido Gonadal

La criopreservacion de tejido ovéarico o testicular se considera en la actualidad una técnica
experimental porque hasta el momento no existe evidencia médica publicada que evalle de
manera fehaciente sus riesgos y beneficios. Su seguridad y eficacia no ha sido comprobada
para que se establezca como una practica médica sistematica. Es una opcién para pacientes
gue requieren tratamiento con medicamentos que son gonadotéxicos y no pueden esperar para
realizar otras técnicas. No se recomienda para pacientes que tengan patologias benignas o que
deseen postergar su fertilidad. La CCSS no ofrecera esta técnica dentro de las opciones de
preservacion de la fertilidad.

16.8 Bioseguridad en los procesos de criopreservacion

Debe existir un documento que determine la técnica a utilizar para cada tipo de material a
congelar (embriones en diferentes estadios de evolucion, ovocitos y espermatozoides). Debe
constar el crioprotector utilizado, medio utilizado, tipo de contenedor (pajuela, ampolla,

microtainer, etc.)™".

El contenedor debe ser marcado de forma indeleble con el nombre del paciente, nimero de
identificacion y fecha del congelamiento. Se debe registrar, por duplicado, el detalle del material

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

13! Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Normas para la acreditacion de centros de reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia
y andrologia, Version 14. Caracas. Vigente desde mayo 2011
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congelado y su ubicacion dentro del sitio de almacenaje. Los ovocitos y embriones deben
guardarse en un contenedor diferente al que se almacene semen™?. El semen de donantes que
se encuentre en cuarentena debe almacenarse separado del que ya ha sido tamizado.

Deber existir un protocolo de descongelamiento que especifique la técnica utilizada (medios,
tiempo y temperatura usados), la evaluacion de la viabilidad del material, tiempo de cultivo
posterior al descongelamiento, y protocolo de preparacién previa del paciente y forma de

identificacién de la paciente y los gametos o embriones™2.

Se deben respetar las politicas sobre la criopreservacion, definidas en el documento “Manifiesto
sobre compromiso de responsabilidad de embriones congelados” (Ver Anexo 3) y lo establecido
por la legislacion nacional vigente.

17. Donacién de gametos y embriones™*

La donacién y recepcion de gametos o embriones esta indicada en parejas o mujeres sin pareja

con infertilidad en las que uno o ambos miembros de la pareja carecen de gametos™®.

También esta indicada cuando uno de los miembros de la pareja es portador de enfermedades
ligadas a genes que de ser transmitidos pueden ocasionar enfermedades severas en la

descendencia®®.

Ante la ausencia de una regulacién nacional en el tema de donacion de gametos y embriones,
se regulara en base a lo recomendado por la Asociacion Americana de Medicina Reproductiva
en el documento “Recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion” **’

A continuaciéon se detallan los aspectos generales a considerar en la donacién de gametos y
embriones:

1. La donacion debe ser gratuita y formal.

2. La donante tendra derecho a comprobante de asistencia a cita médica e incapacidades
segun lo establecido por la Institucion.**®

3. Los donantes deben ser asegurados en la CCSS.

4. Los donantes deben ser mayores de 18 afios, en el caso de las mujeres deben ser

menores de 35 afios y los hombres menores de 40 afios'*.

152 Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Normas para la acreditacion de centros de reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia
¥5§mdrologia, Versién 14. Caracas. Vigente desde mayo 2011

Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Normas para la acreditacion de centros de reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia
¥5§ndrologia, Versién 14. Caracas. Vigente desde mayo 2011

Practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.
%5 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia.
1% Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
37 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.
%8 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicién, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
159 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.
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Los donantes deben ser tamizados genéticamente segun criterio médico.
Los donantes deben contar con valoracion psicolégica.
Se debe buscar una homologaciéon fenotipica con la receptora o la pareja de la
receptora. Por lo tanto debe registrarse las caracteristicas fisicas de los donantes,
incluyendo altura, peso, color de cabello, color de ojos y raza. Ademas se debe
considerar el grupo sanguineo, la edad, la historia clinica médica y el motivo de la
donacion. La revelacion de la maxima cantidad de informacion, manteniendo la
confidencialidad del donante es importante.

8. La donacion solo es revocable en caso que el donante necesite gametos o embriones
para si mismo, por condicién médica, si estos ain estan disponibles'®.

9. La persona donante de ovocitos 0 espermatozoides puede ser:

a. Donacion directa: una persona conocida por la persona receptora que debe
someterse al tamizaje establecido por la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad. Las consideraciones pragmaticas, tales como la dificultad en el
reclutamiento de donantes confidenciales, apoyan el uso de la donacién directa,
en situaciones clinicas apropiadas.

b. Donacion confidencial: una persona desconocida para la receptora que ha sido
seleccionada por la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

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

a. Cdbdigo 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...”

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

11. En el caso de muestras obtenidas del banco de gametos la pareja receptora no puede
escoger el donante, si no que el equipo médico selecciona los gametos mas compatibles
fenotipica e inmunol6gicamente con ellos, entre los que se encuentren disponibles ya
criopreservados en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad y han
cumplido con el periodo de cuarentena. Existe la posibilidad de donacion directa,
siempre que, se cumpla con los requisitos establecidos para la donacién de gametos.

12. El ndmero maximo autorizado de hijos nacidos vivos, generados con gametos de un

mismo donante no debera ser superior a 4, incluyendo los hijos biolégicos propios. Para

el mantenimiento efectivo de ese limite los donantes deberan declarar si han realizado
otras donaciones previas, indicar la fecha y el centro en el que realiz6 dichas
donaciones™*, ya que esto implicaria que no es candidato(a) al programa de donacion
de gametos de la UMRAC. Pese que actualmente no se cuenta con una regulacién
nacional de donaciones de gametos, ni con un registro nacional de donantes, la CCSS

No o

10 Remohi JA, Bellver J, Matorras R, Ballesteros A, Pellicer A. Manual Practico de Esterilidad y Reproduccién Humana. 4ta edicion, Editorial
Panamericana, Madrid, Espafia. 2012.
181 Modificado de: Ley 14/2006 del 26 de mayo sobre Técnicas de Reproduccién Humana Asistida. Espafia 2006.
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13.

14.

15.

16.

17.

17.1

contara con un registro de donantes propio y se utilizara esta cifra maxima de nacidos
vivos hasta que exista una regulacion nacional.

Mientras no exista un registro nacional de donantes, la CCSS contara con un registro de
donantes propio. La CCSS no puede hacerse responsable de donaciones en otras
clinicas por lo que el donante debe declararlo cuando realice el consentimiento
informado.

Segun lo establecido en la Ley General de VIH/SIDA N° 7771, para los procesos de
donacion es obligatoria la realizacion de la prueba de VIH, en esos casos no sera
necesario realizar el consentimiento informado por escrito para solicitar de la prueba, al
tratarse de una de las excepciones de esta Ley.

Podra realizarse fertilizacibn de gametos o transferirse embriones originados en una
persona que hubiere fallecido, siempre que esta hubiera otorgado previamente por
escrito su consentimiento para ello en el “Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados” y dentro de los 365 (trescientos sesenta y
cinco) dias naturales posteriores a su fallecimiento.

En cuanto al numero de donaciones se establece que la donante de ovocitos puede
donar en una Unica ocasién por lo riesgos inherentes al procedimiento. Sin embargo,
esta donacién pude llegar a generar gametos para mas de un intento para la receptora o
para otras receptoras si asi lo autoriza la donante en el consentimiento informado. En el
caso del donante de semen este puede donar en multiples ocasiones segun el protocolo
establecido, ya que no implica riesgo para su salud siempre y cuando cumpla con
menos de 4 nacidos vivos incluyendo sus propios hijos.

La Unidad no puede garantizar la disponibilidad de gametos o embriones para las
parejas o mujer sin pareja con infertilidad, ya que la donacién es altruista y voluntaria. En
este caso ingresarian a una lista de espera ya que la institucién no aceptara gametos o
embriones que no sean de origen institucional, ya que no hay regulacion por parte del
Ministerio de Salud respecto a la comercializacién de gametos.

Tipos de Donacién

En el presente apartado se detallan los tres tipos de donacion, los cuales son:

17.2

Donacién de semen
Donacién de 6vulos
Donacién de embriones

Donacion de Semen

17.2.1 Indicaciones para uso de semen donado

En las siguientes circunstancias, se puede utilizar semen donado tanto para inseminaciones
intrauterinas como para fertilizacion in vitro, segun criterio médico:
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Azoospermia.

Disfuncidén eyaculatoria, cuando no es posible utilizar el semen propio.

Infertilidad por factor masculino demostrado (falla de la fertilizacion en ciclos previos de
FIV o cuando la inyeccidn intracitoplasmatica de espermatozoides ICSI no es factible).
Por consejo genético en caso de posible afectacion grave de la descendencia.

La pareja masculina que tienen una enfermedad sexualmente transmisible, que no
puede ser erradicada.

Mujer Rh negativo seriamente isoinmunizada con pareja masculina Rh positivo.

Mujer con infertilidad sin pareja.

Razones personales o religiosas por las que no deseen someterse a FIV cuya Unica
indicacion es factor masculino y sean candidatas a inseminaciones intrauterinas con
semen de donante.

17.2.2 Condiciones requeridas y/o deseadas del donante de semen

A continuacién se enlistan las condiciones que se considera requeridas y/o deseadas en el
donante de semen:

1.

n

o agkw

~

8.

Ser mayor de 18 afios y menor de 40 afios de edad. La edad paterna avanzada esta
asociada con un pequefio aumento del riesgo de mutaciones autosémicas dominantes,
aneulpelzoidias, esquizofrenia y trastornos del espectro autista de la descendencia, entre
otros™-.
Debe contar con una buena calidad de la muestra seminal (ver apartado 18.1.1.4 sobre
aspectos a considerar sobre la muestra de semen)
Debe tener buena salud y ausencia de anormalidades genéticas conocidas.
Fertilidad probada, es deseable pero no es necesario.
Evaluacién psicoldgica y asesoramiento por un profesional calificado.
Antes de la aceptacion y cada 6 meses mientras sea un donante activo, debe someterse
a un examen fisico completo y estudios de laboratorio que solicite la Unidad.
Debe someterse a las siguientes pruebas de tamizaje maximo 7 dias naturales'®® antes
de la donacion™®*:

o Grupo sanguineo y Rh
VIH
Neisseria gonorrhoeae
Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum y Mycoplasma genitalum en una
muestra obtenida del meato uretral.
Hepatitis B (antigeno de superficie y anticuerpo core IgG e IgM)
Anticuerpos de hepatitis C
Prueba serolégica para la sifilis.
HTLV-1y HTLV-2.
CMV (IgG e IgM).
No deben de haber tenido malformacion mayor de causa compleja
(multifactorial/poligénica), como espina bifida o malformacion cardiaca. Una

O O O

O O O O O

82 Tomado de: www.uptodate.com Effect of advanced paternal age on fertility and pregnancy. Consultado el: 21/11/16
162 Manual de procedimientos para el manejo sanitario reproduccion asistida. Ministerio de Salud Publica, Republica Oriental del Uruguay. Segln Ley
19.167-2013. Uruguay 2014

164

Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en

infertilidad y reproduccion asistida”


http://www.uptodate.com/

GERENCIA MEDICA
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL

Péagina 66 de 146

FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 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.191216

malformacién mayor se define como aquella que implica una seria desventaja funcional

0 cosmética.

9. Someterse a la correspondiente evaluacion genética basada en la historia, segun origen
étnico, las directrices actuales y criterio médico. (ver Cuadro 16)

Cuadro 16. Recomendaciones sobre tamizaje genético para enfermedades monogénicas en donantes.

Autosémicas Recesivas

Autosémicas Dominantes

Ligadas al Sexo

Atrofia muscular espinal
Fibrosis quistica
3-Talasemia

Defecto de la glucosilacion

Sordera congénita neurosensorial no
sindrémica
Poliquistosis renal

Leucodistrofia metacromatica

Déficit de 21-Hidroxilasa
Enfermedad de Gaucher

Tirosinemia tipo |
Linfohistocitosis familiar

Acidemia propiénica Ay B
Mucopolisacaridosis 1 'y II1A
Déficit de L-CHAD

Osteopetrosis

Inmunodeficiencia combinada severa
alinfocitica

Anemia de Fanconi Ay E

Anhiridia

Epidermiolisis bullosa distrofica

Epidermiolisis bullosa funcional

Fibrosis hialina juvenil
Niemann-Pick tipo C

Hipercalciuria hipomagnesémica
Enfermedad de Pompe

Anemia Falciforme

Distrofia miotonica tipo | (Steinert)
Enfermedad de Huntington
Poliquistosis renal ligada a PKD1
Neurofibromatosis tipo |

Charcot-Marie-Tooth 1A'y 2A

Ataxia espinocerebelar SCA1 y SCA3
Esclerosis tuberosa tipo | y Il

Exostosis multiple hereditaria
Neoplasia mdltiple endocrina 22

Sindrome de Lynch
Poliposis adenomatosa familiar

Sindrome de Von Hippel Lindau
Paraparesia espastica familiar
Poliquistosis renal ligada a PKD2

Retinosis pigmentaria
Sindrome de Clouston

Distrofia muscular de Emery Drifuss
Pardlisis periédica hipercalémica
Isoinmunizacién por factor RhD

Sindrome blefarofimosis
inverso
Treacher Collins

Sindrome de Marfan

epicanto

Distrofia fascioescarpulohumeral
Sindrome Ehlers Danlos tipo |

Telangiectasia hemorragica tipo |
Distonia de torsion
Isoinmunizacion por factor Duffy

Atrofia 6ptica congénita bilateral
Sindrome de Holt Oram
Polineuropatia amiloidética tipo |

Miopatia central core
Osteogénesis imperfecta
Anemia de Blackfan Diamond
Carcinoma papilar renal

Sindrome de X fragil

Hemofilia A

Hemofilia B

Distrofia muscular de Duchenne

Distrofia muscular Becker

Sindrome de Alport
Déficit Ornitin Transcarbamilasa

Enfermedad de Norrie
Mucopolisacaridosis Il

Displasia ectodérmica
anhidrética
Displasia ectodérmica

hipohidrética

Miopatia miotubular
Retinosquisis ligada a X
Adrenoleucodistrofia ligada a X

Agammaglobulinemia
Bruton
Charcot Marie Tooth ligada a X

tipo

Retinitis pigmentaria
Sindrome de Lowe
Atrofia éptica de Leber

Hidrocefalia ligada a X

Sindrome de Hunter
Atrofia muscular espinal bulbar

Nistagmo familiar congénito

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.
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Debe excluirse cualquier donante de semen con alguna de las siguientes caracteristicas:

10.

11.

12.

13.

14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.

Hombres con una historia de sexo con otro hombre en los ultimos 5 afios.

Hombres que se han inyectado drogas ilicitas por razones no médicas en los 5 afios
anteriores, incluyendo las inyecciones intravenosas, intramusculares y subcutaneas.
Los hombres con hemofilia u otras relacionadas con trastornos de la coagulacion
gue hayan recibido hemoderivados humanos en los dltimos 5 afios. Los hombres
gue recibieron factores de coagulacién para tratar un evento de sangrado agudo en
los dltimos 12 meses.

Hombres que han tenido sexo a cambio de dinero o drogas de abuso en los ultimos
5 afios.

Hombres que han tenido relaciones sexuales en los 12 meses anteriores con
cualquier persona que cumpla cualquiera de los criterios descritos en el punto
anterior, o con cualquier persona que tenga una prueba positiva o reactiva para VIH,
hepatitis B o0 hepatitis C.

Hombres que han sufrido en los dltimos 12 meses a través de inoculacion
percutanea o contacto con una herida abierta, piel no intacta o mucosas con sangre
gue se sabe o se sospecha infectada con el VIH, hepatitis B, virus de la hepatitis C.
Los hombres que han tenido contacto (vivir en la misma casa en donde regularmente
se comparte las instalaciones de cocina y bafio) 12 meses antes de realizar la
donacion, con otra persona que tiene hepatitis B o infeccién clinicamente activa
(sintomatica) de hepatitis C.

Hombres privados de libertad por mas de 72 horas, dentro de los 12 meses
anteriores.

Hombres tratados por sifilis, gonorrea o Chlamydia trachomatis en los dltimos 12
meses.

Hombres que en el Ultimo afio han hecho acupuntura, perforaciones corporales o
tatuajes.

Hombres que han recibido vacunacién contra la viruela en los 21 dias previos a la
donacion, o hasta que la costra se separa espontaneamente y el examen fisico
confirma la ausencia de una costra en el sitio de vacunacion.

Hombres que han sido diagnosticados con demencia o cualquier otra enfermedad
degenerativa o desmielinizante del sistema nervioso central o de otra enfermedad
neuroldgica de etiologia desconocida.

Evidencia fisica de riesgo de la enfermedad de transmision sexual como enfermedad
ulcerosa genital, herpes, chancro o secrecion uretral.

Evidencia o riesgo de sifilis.

Evidencia fisica de coito anal incluyendo condilomas perianales.

Evidencia fisica percutanea del consumo de drogas como marcas de aguja.
Linfadenopatia diseminada.

Candidiasis bucal inexplicable.

Manchas azules o purpuras compatibles con sarcoma de Kaposi.

Ictericia o hepatomegalia.

Ser operador, director del laboratorio o funcionario de la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta Complejidad.
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Para el proceso de seleccion de donantes, este debe completar un cuestionario que documente
los aspectos mencionados anteriormente. El cual sera facilitado por los funcionarios de la
UMRAC.

17.2.3 Manejo de resultados de laboratorio

1. Si los resultados de las pruebas mencionadas anteriormente son negativos, se
pueden criopreservar muestras para su utilizacion.

2. Una prueba positiva debe ser verificada antes de notificar a los potenciales
donantes, segln normativa institucional.

3. Los hombres que tienen prueba positiva para infeccion activa deben ser excluidos.
Debido a que el CMV es muy comun, la ESHRE recomienda el emparejamiento
donante-receptora en base a su estado inmune frente al CMV*®. Aunque en la
practica no es completamente sin riesgo, porque hay muchas cepas de CMV y
superinfeccién es posible, el riesgo asociado de infeccion por CMV en recién nacido
es de aproximadamente 1%, y estos no parecen tener alguna enfermedad
significativa u otra anomalia®®®.

4. Después de la donacion, las muestras de donantes deben permanecer en
cuarentena durante un minimo de 180 dias.

5. El donante debe ser nuevamente tamizado y después del intervalo requerido de
cuarentena los especimenes pueden ser utilizados soélo si los resultados de la
prueba de repeticién son negativos.

17.2.4 Aspectos a considerar de la muestra de semen

El analisis de semen es necesario para todos los donantes de esperma. Los criterios utilizados
para juzgar la idoneidad de la muestra serdn segun los criterios minimos de normalidad
establecidos por la tltima publicacién de la OMS.

El uso del semen fresco no se justifica en donacion de semen, debido a la posibilidad de
transmitir el VIH y las infecciones de trasmisién sexual antes de la seroconversion.

La mezcla de los gametos procedentes de mas de un donante, o de la pareja y un donante son

desaconsejadas, ya que el origen genético del embrién resultante seria desconocido®®’.

Los registros de las pruebas se deben resguardar segun la normativa vigente, se debe
mantener un registro permanente y un seguimiento continuo de los datos. Debe guardarse un
registro de los resultados clinicos de cada ciclo de FIV, para ayudar a limitar el uso de

donantes™®®.

A continuacion se indican los parametros deseables para las muestras donadas de semen. (Ver
Cuadro 17)

165 Barratt C et al. Gamete donation guidelines. The Corsendonk consensus document for the European Union. Hum Reprod 1998; 13 suplement 2:7-9.
186 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.

187 Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”

168 Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
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Cuadro 17. Parametros deseables para donantes de semen

Parametro Condicion deseable
Volumen Mayor a 2 ml
Movilidad espermatica Mas de 50% movilidad progresiva

Concentracién espermatica | Mayor a 50 x 10° espermatozoides méviles/ml

Morfologia espermatica | Mayor a 4%
(criterio estricto)
Supervivencia a | Mayor al 50% con movilidad
criopreservacion

FUENTE: Guidelines for gamete and embryo donation: a practice committee report: Guidelines and minimum standards. American Society for
Reproductive Medicine Fertility and Sterility. Vol. 77, N° 6, suppl.5, Junio 2002.

17.3 Donacién de Ovulos (Ovodonacién)

El procedimiento de donacion de Ovulos inicia con la estimulacion ovarica controlada en una
donante. Los ovocitos se recuperan utilizando técnicas de rutina de FIV y son fertilizados con el
semen de la pareja de la receptora. Posteriormente los embriones resultantes se colocan en el
Gtero de la receptora, previa preparacion endometrial™®®.

La donacién de évulos puede realizarse de dos maneras:

e Ovulos congelados: Los 6vulos de donantes confidenciales deben permanecer en
cuarentena durante un minimo de 180 dias, la donante debe ser nuevamente tamizada
después del intervalo requerido de cuarentena. Los 6vulos pueden ser utilizados solo si
los resultados al volver a realizar los estudios de tamizaje son negativos.

e Ovulos frescos: Con el fin de utilizarlos en fresco se sincronizan los ciclos menstruales
de la donante y la receptora, lo que permite aumentar las probabilidades de embarazo.
La donante debera cumplir con todo el proceso establecido para ser aceptada como
donante y 7 dias antes del inicio de la estimulacion ovarica, debe realizarse los estudios
de tamizaje nuevamente para minimizar el riesgo de transmision de infecciones, aunque
no se puede garantizar que la donante no se encuentre en un periodo de ventana de
alguna enfermedad infectocontagiosa.

17.3.1 Indicaciones para uso de 6évulos donados

=

Un intento fallido con TRA con ovocitos o embriones de baja calidad.

2. Mujeres con afeccion o portadoras de enfermedad genética o historia familiar de
enfermedad genética en la que no es posible determinar el estado de portador.

3. Pacientes con edad reproductiva avanzada (segun criterios de ingreso, mayores de

42 aios y menores de 50).

169 | a Reproduccién Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en infertilidad y
reproduccion asistida
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Ooforectomia bilateral.
Hipogonadismo hipergonadotrépico.
Insuficiencia ovéarica prematura.
Sindrome Turner.

Cancer.

© N A

El uso de donantes de évulos por parte de las mujeres es cada vez mas comun, especialmente
en las mujeres de edad avanzada que han pospuesto su maternidad. La edad de una mujer es
la variable méas importante que influye tanto en las técnicas de reproduccion asistida como en
los resultados del embarazo, ya que el avance de la edad conduce a una disminucion de la
respuesta ovarica a la estimulacion, de la tasa de implantacion y una mayor tasa de abortos. La
razon mas comun para el uso de ovocitos de donantes es la edad materna superior a los 42
afios debido a la disminucién de la reserva ovarica con la edad y a la incidencia de

aneuploidias®™.

Las condiciones requeridas y/o deseadas de las donantes de évulos son:

1. Ser mayor de edad y menor de 35 afios. Las donantes deben ser idealmente jovenes
y saludables. La edad maternal avanzada estd asociada con un mayor riesgo de
aneuploidias en la descendencia.

Contar con historia clinica, familiar y sexual.

Contar con examen fisico completo.

Tener fertilidad comprobada, es deseable pero no necesario.

Someterse a la correspondiente evaluacion genética basada en la historia, seguin

origen étnico, las directrices actuales (Ver Cuadro 16 “Recomendaciones sobre

tamizaje genético para enfermedades monogénicas en donantes”) y segun criterio
médico.

6. Contar con evaluacion psicolégica segun las normas institucionales. En el caso del
uso de donantes conocidos, se debe realizar una evaluacion y el asesoramiento
psicolégico para la donante y su pareja, y si es posible, para la receptora y su pareja,
cuando fuere aplicable*™*

7. Todas las personas que participan en la donacion de ovocitos deben ser advertidas
expresamente sobre los riesgos y los efectos adversos de la estimulacién ovarica y
la recuperacion de ovocitos, y dicho asesoramiento debe estar documentado por un
consentimiento informado por escrito. *'*

8. Debe registrarse las caracteristicas de los donantes, incluyendo la altura y el peso, el
color de cabello y de ojos, la raza, el grupo sanguineo, la edad y la historia clinica
médica. La revelacién de la maxima cantidad de informaciéon, manteniendo la
confidencialidad del donante es importante'’.

9. Debe someterse a los siguientes estudios de tamizaje:*"*

abrwn

170 Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”

1 |a Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en infertilidad y
reproduccién asistida”

2 | a Reproduccién Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en infertilidad y
refroduccién asistida”

% Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”

% Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
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SERVICIOS DE SALUD DE LA CCSS

Pruebas hormonales de dia 2-3 de ciclo menstrual (gonadotrépicas y ovaricas)
Grupo y Rh

VIH

Neisseria gonorrheae detectada en una muestra obtenida del canal endocervical.
Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum y Mycoplasma genitalum detectada en
una muestra obtenida del canal endocervical.

Hepatitis B (antigeno de superficie, anticuerpos core IgG e IgM).

Hepatitis C

Prueba seroldgica para la sifilis.

HTLV-1y HTLV-2.

CMV (IgG e IgM).

10. No deben de haber tenido una malformacion mayor de causa compleja
(multifactorial/poligénica), como espina bifida o malformacion cardiaca. Una
malformacién mayor se define como aquella que implica una seria desventaja
funcional o cosmética.

Debe excluirse cualquier donante con alguna de las siguientes caracteristicas:

1.

11.

12.
13.

Mujeres que se han inyectado drogas ilicitas por razones no médicas en los 5 afos
anteriores, incluyendo las inyecciones intravenosas, intramusculares y subcutaneas o
bien evidencia fisica percutanea del consumo de drogas como marcas de aguja.

Sexo en los dltimos 12 meses con personas sospechosas o de alto riesgo de VIH o
hepatitis B.

Mujeres que han sido expuestas a inoculacion percutdnea, herida abierta, contacto
accidental en mucosas con sangre sospechosa de VIH o hepatitis B.

Mujeres que se encuentran o que se han estado privadas de libertad por mas de 72
horas dentro de los 12 meses anteriores.

Mujeres que han tenido contacto sexual con otra persona que ha tenido hepatitis B o C
en los ultimos 12 meses.

Antecedente de infeccion o exposicion a sifilis o gonorrea en los dltimos 12 meses.
Mujeres que en el Ultimo afio han hecho acupuntura, perforaciones corporales o
tatuajes.

Historia familiar de transmision de encefalopatias.

Receptora de 6rganos o tejidos humanos.

. Mujeres con una historia de sexo con hombres que han tenido sexo con otro hombre en

los ultimos 5 afios.

Mujeres con trombofilias, hemofilia y/o que hayan recibido hemoderivados humanos en
los ultimos 5 afios. Las mujeres que recibieron factores de coagulacion una vez para
tratar un evento de sangrado agudo hace mas de 12 meses pueden ser elegibles para
donar.

Mujeres con antecedente de haber tenido sexo a cambio de dinero o drogas.

Mujeres que han tenido relaciones sexuales en los 12 meses anteriores con cualquier
persona que cumpla con cualquiera de los criterios descritos en el punto anterior, o con
cualquier persona que tenga una prueba positiva o reactiva para VIH, hepatitis B o
hepatitis C.
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14.

15.

16.
17.
18.

19.

20.

21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.

Mujeres que han sufrido en los Ultimos 12 meses a través de inoculacién percutanea o
contacto con una herida abierta, piel no intacta 0 mucosas con sangre que se sabe o0 se
sospecha infectada con el VIH, hepatitis B, virus de la hepatitis C.

Las mujeres que han tenido contacto (vivir en la misma casa en donde regularmente se
comparte las instalaciones de cocina y bafio) 12 meses antes de realizar la donacion,
con otra persona que tiene hepatitis B o infeccion clinicamente activa (sintomética) de
hepatitis C.

Mujeres tratadas por sifilis, gonorrea o Chlamydia trachomatis en los ultimos 12 meses.
Las mujeres que se han realizado perforaciones o tatuajes en los 12 meses previos.
Mujeres que han recibido una vacunacion de la viruela durante 21 dias antes de la
donacion, o hasta que la costra se separa espontaneamente y el examen fisico confirma
la ausencia de una costra en el sitio de vacunacion.

Mujeres que han sido diagnosticadas con demencia o cualquier otra enfermedad
degenerativa o desmielinizante del sistema nervioso central o de otra enfermedad
neuroldgica de etiologia desconocida.

Evidencia fisica de riesgo de enfermedad de transmision sexual como enfermedad
ulcerosa genital, herpes, chancro o secrecion uretral, cervical o vaginal.

Evidencia o riesgo de sifilis.

Evidencia fisica de coito anal incluyendo condilomas perianales.

Linfadenopatia diseminada.

Candidiasis bucal inexplicable.

Manchas azules o purpuras compatibles con Sarcoma de Kaposi.

Ictericia o hepatomegalia.

Ser funcionaria, operadora o directora del centro de reproduccién asistida.

No se aconseja utilizar una mezcla de ovocitos de distintas donantes en un ciclo de
reproduccion asistida, ya que el origen genético del embridn resultante seria desconocido.

17.3.2 Manejo de resultados de laboratorio

1. Si los resultados de las pruebas de tamizaje son negativos, puede iniciarse el
proceso para la donacién de los ovocitos para su utilizacion y en cumplimiento de los
establecido en este protocolo, sea para donacién con ovocitos en fresco o para
ovocitos criopreservados.

2. Toda prueba positiva debe ser verificada antes de notificar a las potenciales
donantes, y referir a dichos pacientes para su manejo segun corresponda en la Red
de Servicios de Salud Institucional.

3. Las diferencias del grupo y Rh deben ser consideradas y evaluadas previa eleccién
de la donante para evitar riesgos de incompatibilidad, aun sabiendo que las
diferencias en el grupo sanguineo entre la madre y el feto implican un riesgo leve
para la salud del feto .
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17.3.3 Esquemas de induccién de ovulacion en donantes de 6vulos

Existen diversos protocolos de induccion de ovulacion (I0) y cada caso debe ser individualizado
(ver apartado induccion de ovulacion). Un ejemplo de IO para donante es iniciar la
hiperestimulacion ovarica administrando 150 Ul/dia de hormona foliculoestimulante
recombinante (FSHr) los primeros dias y si lo requiere, se administra conjuntamente 75 Ul/dia
de HMG altamente purificada. A partir del dia 6 de estimulacién, la dosis de medicamento es
individualizada de acuerdo con: la respuesta individual, los niveles de estradiol, LH y
progesterona y las mediciones de los foliculos por medio de ultrasonido transvaginal. El criterio
para la administracién de gonadotropina coridénica recombinante (HCGr) es la presencia de 3 o
mas foliculos de tamafio igual o superior a 17 mm o mas del 50% con un tamafio superior a 15
mm. La aspiracion transvaginal de ovocitos guiada por ultrasonido, se realiza bajo sedacion
intravenosa, a las 36 horas de aplicada la HCGr.

17.4 Donacién de Embriones
17.4.1 Aspectos generales

Cuando se disponen mas embriones de los necesarios para alcanzar las metas de la pareja o
mujer sin pareja con infertilidad en cuanto a concepcion/reproduccion, y no desean utilizarlos
para su propio uso, la pareja debe optar por la donacién de embriones*”, segun lo establece la
normativa nacional vigente.

Todas las parejas o mujeres sin pareja con infertilidad al ser potenciales donantes deben ser
informadas sobre todos los temas relevantes a nivel psicoldgico y ético inherentes a la donacién
de embriones asi como los tratamientos médicos, informacién que serd incluida en los
formularios de consentimiento informado y el “Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”.'"®

En circunstancias relacionadas con donantes conocidos, la evaluacion y el asesoramiento
psicolégico son necesarios para los donantes. El impacto potencial de la relacién entre el

donante y el receptor debe ser explorado®’’.

Los donantes deben tener al menos 18 afios de edad y no deben recibir compensaciéon por sus
embriones donados. Si los embriones se obtienen de donantes confidenciales de gametos, esos
donantes deben ser determinados como elegibles por medio de los mismos analisis
diagndsticos y pruebas que para la donacion de 6vulos y/o semen de caracter confidencial'’®.

Todas las parejas o mujeres infértiles sin pareja deben realizar el proceso de consentimiento
informado al inicio de su tratamiento de reproduccién asistida, donde se indique su permiso
para donar los embriones no trasferidos que la pareja no vaya a utilizar para sus propios fines

7% Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
178 Modificado de La Reproduccion Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
7 Modificado de La Reproduccién Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
78 Modificado de La Reproduccién Asistida con Terceras Personas. Sociedad Americana de Medicina Reproductiva 2013. Curso en linea “Curso en
infertilidad y reproduccion asistida”
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reproductivos.

Dado que a los embriones no se les realiza diagnéstico genético preimplantacional, se debe
informar a las mujeres receptoras y su pareja (si corresponde) sobre el riesgo de productos con
enfermedades genéticas de “novo” o nueva aparicion, las cuales son esporadicas y con muy

bajo riesgo de repeticion, que no son resultado del tratamiento de reproduccion asistida*’.

Las mujeres receptoras y su pareja (si corresponde) deben contar con valoracion médica,
psicoldgica y de trabajo social, previo a la transferencia de embriones donados. La valoracion
psicologica de estos pacientes debe incluir el abordaje del posible fracaso del tratamiento, el
proceso de duelo y el desarrollo de alternativas para el futuro. Otras cuestiones relativas, tales
como el impacto en la relacion entre los donantes conocidos, receptores, e hijos, deberian ser

exploradas™®.

Los tamizajes y las pruebas para enfermedades infecciosas son similares a las de los donantes.
Entre las pruebas recomendadas incluyen el grupo sanguineo y el factor de Rh. Si el uso de
embriones de donantes genera la posibilidad de incompatibilidad del Rh, las parejas deben
estar informadas acerca de la importancia obstétrica de esta condicién™®”.

El consentimiento informado es también esencial para las mujeres receptoras y su pareja (Si
corresponde), los cuales deben asumir plena responsabilidad por el embrién y cualquier nifio o

nifios que puedan resultar de la transferencia'®.

Segun la normativa nacional vigente, los receptores deben conocer que los donantes de
gametos no tienen responsabilidad de cualquier complicacion potencial de los embarazos,
anomalias congénitas, enfermedades hereditarias, u otras complicaciones derivadas de la
donacion de embriones. Al igual que la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad
no tiene responsabilidad con respecto a las posibles complicaciones del embarazo, las
anomalias congénitas y las enfermedades hereditarias, sin embargo de presentarse alguna de
estas situaciones la Institucién brindara la atencion en salud correspondiente.

Las mujeres que reciban embriones donados criopreservados usaran un protocolo con ciclo

natural o artificial para la sincronizacién 6ptima de la transferencia segun criterio médico*®,

17.4.2 Aspectos a considerar en lareceptora de embriones

Debe cumplir con el tamizaje general y requisitos de la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad para ingresar a protocolo FIV-TE. Debido a las preocupaciones sobre el
embarazo en mujeres de edad reproductiva avanzada, las receptoras mayores a 42 afios seran

% Manual de procedimientos para el manejo sanitario reproduccién asistida. Ministerio de Salud Publica, Reptiblica Oriental del Uruguay. Segtn Ley
19.167-2013. Uruguay 2014

18 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.

18 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.

182 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.

18 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil
Steril. 2013 january; 99(1) afios.
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candidatas a recibir tratamiento con embriones donados hasta los 50 afios y deben contar con
una evaluacién médica exhaustiva y visto bueno por el especialista en medicina interna y
medicina materno fetal'®.

18. Bioética

La Bioética es la busqueda de las mejores soluciones para conflictos de valores con el fin de
lograr la excelencia en la practica clinica. El bioderecho no tiene como fin primordial buscar la
excelencia, la ética si tiene esa funcién. El derecho castiga lo incorrecto, mientras que la ética
promueve lo bueno para alcanzar lo 6ptimo. Los estudiosos de la bioética saben que la calidad
no se puede promover con castigos, es asi que la bioética busca, entre los cursos de accion
posibles ante un problema, escoger el mejor. La importancia del consentimiento informado es

principalmente por bioética, no por bioderecho'®.

18.1 Comité de Bioética Clinica

Entorno a los procedimientos de reproduccion asistida pueden surgir una serie de dilemas
bioéticos, los cuales ameritan la intervencién, el andlisis y la recomendacion por parte de un
Comité de Bioética Clinica. En la CCSS se cuenta con una Red de Comités que abordan estos
casos, por lo que se debe contar con uno en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad o bien en el Centro Médico donde se encuentra adscrita dicha Unidad. Se
respetard la normativa vigente de la CCSS, para el establecimiento de dicho Comité de Bioética
Clinica.

18.2 Proceso de consentimiento informado

El consentimiento informado es un proceso de comunicacion 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 comunicacién cuando corresponda, de manera adecuada a la capacidad
de comprension de la persona usuaria.'®

En el caso de las técnicas de reproduccion asistida de alta complejidad se debera realizar el
consentimiento informado por tanto oral como por escrito a la pareja o mujer sin pareja con
infertilidad, el cual deberd ser solicitado por parte del médico especialista en medicina
reproductiva que los atiende. Este profesional debe brindar informacion adecuada a la
capacidad de comprension de las personas usuarias, utilizar un lenguaje claro, asequible y
adaptado a las condiciones, permitiendo la oportunidad de plantear preguntas y responder en
forma clara. Se debe evitar cualquier tipo de coaccion que afecte la libre manifestacion de la

voluntad y otorgar a la persona usuaria el tiempo para reflexionar y tomar la decision*®’.

184 practice Committee of American Society for Reproductive Medicine; recommendation for gamete and embryo donation: a Committee opinion. Fertil

Steril. 2013 january; 99(1) afios.

1% Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos. 2009

1% Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro Social. CENDEISSS.
2012

87 Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro Social. CENDEISSS.
2012
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Durante el proceso de consentimiento informado es preciso brindar informacion oral y escrita de
al menos los siguientes aspectos™®®:

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

o Beneficios esperados para las personas usuarias.

¢ Alternativas disponibles para el procedimiento clinico recomendado, si las hay.

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

e Descripcion de los riesgos generales y personalizados.

e Otros, a consideracion del profesional de salud.

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:

Fertilizacion in vitro y transferencia de embriones FIV-TE/ ICSI. (Ver Anexo de 4)
Descongelacién de embriones y Transferencia embrionaria. (Ver Anexo de 5)
Donantes de évulos. (Ver Anexo de 6)

Donantes de semen. (Ver Anexo de 7)

FIV-TE con 6vulos donados. (Ver Anexo de 8)

FIV-TE con semen donado. (Ver Anexo de 9)

Preservacién de fertilidad de la mujer. (Ver Anexo de 10)

Biopsia testicular (Ver Anexo de 11)

Los consentimientos informados pueden ser revocados por el otorgante, parcial o totalmente, en
cualquier momento siempre y cuando no hayan generado embriones. De la anterior situacién 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

sancion o pérdida de derechos'®.

18.3 Compromiso de Responsabilidad sobre Embriones Congelados

Previo al inicio del proceso de FIV las personas usuarias deberan firmar el documento
“Manifiesto sobre compromiso de responsabilidad de embriones congelados”, en el cual se
establece el tiempo maximo de criopreservacion, periodicidad con la que se contactara a la
pareja para decidir el destino de los mismos (utilizarlos en ciclos reproductivos propios o
donacion).

Ademas se describe el destino de los embriones en los siguientes casos:
e Divorcio o separacion de la pareja.

e Condicién médica que ponga en riesgo la vida de la madre en caso de embarazo.
¢ Incapacidad cognitiva declarada por la via judicial.

188 Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro Social. CENDEISSS.
2012
18 Modificado de: CCSS. Reglamento del consentimiento informado en la practica asistencial en la Caja Costarricense de Seguro Social. CENDEISSS.
2012
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¢ Muerte de alguno o de ambos miembros de la pareja.

Este documento se discutira y firmaré previo al inicio de la estimulacion ovérica y no podra ser
revocado.

109. Insumos

Los insumos minimos de equipo y material, se encuentran establecidos en la “Norma para la
habilitacion de establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccion Asistida de
Fertilizacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE)” del Ministerio de Salud'®°.

A continuacion se detalla el equipo necesario para laboratorio y el procedimiento de captura
folicular, sin embargo la cantidad de insumos y equipos seran establecidos de acuerdo a la
cantidad de pacientes que se programaran anualmente segun la oferta de servicios establecida
por la Institucién.

Para lo cual se consider6 la experiencia de otro centro de reproduccion asistida, como es el
caso del Instituto Nacional de Perinatologia (INPer) con el fin de brindar una base de las
posibles proyecciones institucionales de compra de equipamiento e insumos (Ver Anexo 13).

20. Contactos para consultas

Para consultas sobre este documento, puede comunicarse con: (Ver Recuadro 7)

Recuadro 7. Contactos para consultas

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)

Dra. Fiorella Bagnarello Gonzalez, médico especialista en Reproduccion Humana, Hospital Nacional de
las Mujeres Adolfo Carit Eva. (reproduccion.asistida@yahoo.com)

FUENTE: Elaboracioén propia

21. Monitoreo y Auditoria

El monitoreo de la aplicacion del presente documento “Protocolo de Atencién Clinica para el
diagnostico 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” se realizar4 durante los dos afios
posteriores a su aprobacién. (Ver Cuadro 18)

Cuadro 18. Indicadores para el monitoreo y auditoria de la aplicacion del Protocolo Atencién Clinica

Nivel de Muestra Indicador Meta del Meta del

= . - " Responsable
Atencion primer afio segundo afio

1% \jinisterio de Salud. Norma para la habilitacién de establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccién Asistida de Fecundacién In
vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE). Alcance N°63, martes 26 de abril 2016. Imprenta Nacional San José, Costa Rica.
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10% de las referencias de Porcentaje de 50% de las 7506 de las
las Unidades de Medicina los referencias referencias -Jefatura del
Tercer Nivel R.eprc.)duc’tl\./a AL con exped|entes revisadas revisadas Centro de
de Atencion e e N cumplan con cumplan con Salud
.fac.tore.s,que conflrmgn la cymp!an con historia clinica historia clinica | -Gerencia
indicacion del tratamiento de | historia clinica : . o
" . y estudio por y estudio por Médica
alta complejidad y estudio por factores factores
reproductiva. factores. ) )
0, 0,
10% de los expedientes de Porcentaje de 22 /;g;rlwct):s de Zi /;g;rlwct):s
salud con anotacion de la expedientes saﬁjd con depsalud con _Jefatura del
realizacién y registro escrito | de salud con anotacion de la | anotacion de Centro de
Tercer Nivel del proceso de anotacion de realizacion la realizacion Salud
de Atencion consentimiento informado en | la realizacion y reqistro esc>r/ito reqistro escritg “Gerencia
la Unidad de Medicina registro escrito degli proceso de degli proceso de | Médica
Reprodt_;_ctlva de Alta del proceso de consentimiento | consentimiento
Complejidad consentimiento informado informado
informado. ) )
Porcentaje de 75% de los 90% de los
expedientes : expedientes
expedientes de
de salud salud Unidad de salud
10% de los expedientes de Unidad de de Medicina Unidad de
salud de la Unidad de Medicina Reproductiva Medicina - Jefatura del
Tercer Nivel Medicina Reproductiva de Reproductiva de pAIta Reproductiva servicio de
de Atencion Alta Complejidad con de Alta Combleiidad de Alta ginecologia.
Formulario de requisitos Complejidad con Igorjmulario Complejidad -Gerencia
para ingreso ciclo FIV/ ICSI con Formulario de requisitos con Formulario | Médica
completo (Ver Anexo 1) de requisitos para iqngreso de requisitos
para ingreso . para ingreso
ciclo FIV/ Icsi | 10 FIVIICSE - icio Fivy e
completo P completo
Porcentaje de | g0, o 90% de
ggﬁgn::;gl;e pacientes que pacientes que
la maduracion ingresan a ingresan a
10% de las pacientes a las ovocitaria con estimulacién estimulacion -Jefatura del
Tercer Nivel que se les realiza captura 10S pArdmetros ovarica ovarica servicio de
de Atencion ovocitaria en la Unidad de ecopréficos contralada en contralada en ginecologia.
Medicina Reproductiva de estgblecidos la Unidad de la Unidad de -Gerencia
Alta Complejidad. en el presente Medicina Medicina Médica
rotofolo Reproductiva Reproductiva
P ’ de Alta de Alta
Complejidad Complejidad

FUENTE: Elaboracion Propia.
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22. Abreviaturas
ADN Acido Desoxirribonucleico
AAIP Area de Atencion Integral a las Personas
aGnRh Agonistas de la hormona liberadora de gonadotropinas
CcC Citrato de Clomifeno
CCSS Caja Costarricense de Seguro Social
CO2 Dioxido de carbono
DDSS Direccion de Desarrollo de Servicios de Salud
E2 Estradiol
EOC Estimulacion Ovarica Contralada
Sociedad Europea de Reproduccién Humana y Embriologia (por sus siglas en inglés
ESRHE : )
European Society Reproduction Human and Embryology
FDA Administracion de comida y medicamentos (por sus siglas en inglés Food and Drug
Administration)
FIV Fertilizacion in Vitro
FSH Hormona Foliculo Estimulante
FSHr Hormona Foliculo Estimulante Recombinante
HCGr Hormona Gonadotrofina Coridénica Humana Recombinante
GnRH Hormona Liberadora de Gonadotropinas (por su siglas en inglés Gonadotropin Releasing
Hormone)
hCG Hormona Gonadotropina Coriénica Humana
HTF Fluido Tubario Humano (por sus siglas en inglés Human Tubal Fluid)
HSA Albumina Sérica Humana (por sus siglas en inglés Human Seric Albumin)
HOMACE Hospital Nacional de las Mujeres Adolfo Carit Eva
Comité Internacional de Monitoreo para Tecnologias de Reproduccién Asistida (por sus
ICMART . o : . o . : .
siglas en inglés International Committee Monitoring Assisted Reproductive Technologies
ICSI Inyeccioén intracitoplasmica de espermatozoides (por sus siglas en inglés Intracytoplasmic
Sperm Injection)
IM Intramuscular
LH Hormona Luteinizante
oD Ovodonacion
OoMS Organizacion Mundial de la Salud
Seleccion fisiologica para la inyeccién intracitoplasmatica del espermatozoide (por sus
PICSI . o : . . S
siglas en inglés Physiological Intracytoplasmic Sperm Injection)
PRL Prolactina
REDLARA Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida
SART Sociedad de Tecnologias en Reproduccion Asistida (Society for Assisted Reproductive
Technology)
SC Subcutaneo
SHO Sindrome de Hiperestimulacién Ovérica
SOP Sindrome de Ovario Poliquistico
T4L Hormona Tiroxina (t4) Libre
TORCH Toxoplasmosis, Rubeola, Citomegalovirus, Herpes I- Il 'y VIH
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TRA Técnica de Reproduccion Asistida
TSH Hormona Estimulante de la Tiroides
Laboratorio de Investigacion de Enfermedades Venéreas (por sus siglas en inglés
VDRL .
Venereal Disease Research Laboratory)
HAM Hormona Antimulleriana
Factor de Crecimiento Endotelial Vascular (Por sus siglas en inglés Vascular endothelial
VEGF
growth factor)
VIH Virus de Inmunodeficiencia Humana
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23. Glosario
Todas las anomalias estructurales, funcionales y genéticas
Anomalias diagnosticadas en fetos abortados, en bebés al nacer o en el periodo

congénitas

Astenozoospermia

Astenoteratozoosper
mia

Azoospermia

Banco de gametos

Bioderecho

Captura ovocitaria
(Extraccion de
6vulos)

Ciclo cancelado

Ciclo FIV

Transferencia de
embriones

Criopreservacion

Donacion de
embriones

neonatal.
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Porcentaje de espermatozoides progresivos moviles menor al limite de
referencia.

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

Porcentajes tanto de progresivos mdviles como de morfologia 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.

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.

Laboratorio que almacena muestras de espermatozoides u ovocitos de
donantes, y muestras de pacientes. Son los responsables de seleccionar
a los donantes y preparar, almacenar y distribuir las muestras.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Rama del derecho que se encarga de la proteccion de la vida desde su
inicio hasta su final natural, respetando siempre la dignidad humana.
Becerra Partida OF. El bioderecho en el contexto mexicano. pers. bioét. 2014; 18 (1):46-56.
Un procedimiento utilizado para obtener évulos de foliculos ovaricos para
utilizar en la fertilizacion in vitro (FIV). El procedimiento se puede realizar
a través de la vagina mediante el uso de una aguja y ultrasonido para
ubicar el foliculo en el ovario.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Ciclo de induccién de ovulacién en el cual la estimulaciéon ovarica y el
monitoreo han sido llevados a cabo con la intenciébn de hacer un
tratamiento, pero no se procedié a la maduracién folicular mediante la
aplicacién de HCGr.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada. 2010

Tratamiento de fertilizacién in vitro completo, que incluye un episodio de
estimulacién ovarica, captura y transferencia embrionaria.

Modificado de: Fertility problems: assessment and treatment National Institute for Health and
Care Excellence. United Kingdom. 2003

Procedimiento mediante el cual uno o dos embriones son colocados en la
cavidad endometrial.

Modificado de: OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA).
Version revisada. 2010

Procedimiento usado para preservar y almacenar embriones, 6vulos o
espermatozoides por congelacion.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Transferencia de embriones resultantes de gametos (espermatozoides y
ovocitos) que no se originaron de la receptora y su pareja (cuando

corresponde).
Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015
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Donacion de
gametos

Donacién de 6vulos

Donantes de 6vulos
y semen

Embarazo clinico

Embarazo ectépico

Embarazo multiple

Embrion

Estimulacién ovarica
controlada (EOC)

Espermatozoide

Fertilizacién in vitro
(FIV)

Fertilizacion

Feto

Gameto

Implantacion

Induccién de

Se refiere a la donacion de 6vulos o semen.
Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Cesion voluntaria y altruista de 6vulos para ayudar a mujeres a cumplir
sus deseos reproductivos.

Modificado de: Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacién de la Ley No 19.167
relativa a las Técnicas de Reproducciéon humana asistida. Uruguay. 2015.

Personas que ceden sus évulos y espermatozoides de forma confidencial,
voluntaria y altruista a centros autorizados para que sean utilizados en
tratamientos de reproduccién asistida.

Modificado de Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167
relativa a las Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Embarazo diagnosticado por visualizacién ecografica de uno o mas sacos
gestacionales o signos clinicos definitivos de embarazo. Esto incluye
embarazo ectdpico. 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 implantacion tiene lugar fuera de la cavidad
uterina.

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

Producto de la division del cigoto hasta el fin del estadio embrionario (8
semanas después de la fertilizacién).

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 méas de un ovocito.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Gameto masculino, producidos en los testiculos.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015.

Técnica de Reproduccion Asistida (TRA) que involucra fertilizacion
extracorpérea.

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 formacion de un zigoto.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Producto de la fertilizacion desde el fin del desarrollo embrionario, a las 8
semanas después de la fertilizacién, hasta el aborto o el nacimiento.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Una célula reproductiva: el espermatozoide en el hombre, el évulo en la
mujer.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. 2015. Uruguay

La unién y subsecuente penetracion del blastocisto libre de zona pelicida
usualmente en el endometrio, que comienza 5 a 7 dias después de la
fertilizacion.

OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

Tratamiento farmacolégico de mujeres con anovulacion u oligo-ovulacion
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ovulacion (10)

Infertilidad

Inyeccién
intracitoplasmica de
espermatozoides
(Icsl

Necrozoospermia

Oligoastenoteratozo
ospermia

Oligozoospermia

Ovulo u ovocito

Ovulacién

Parto

Saco gestacional

Sindrome de
hiperestimulacion
ovarica (SHO)

Técnica de alta
complejidad o}
técnica de

reproduccion
asistida (TRA)

Teratozoospermia

con la intencion de inducir ciclos ovulatorios normales.

Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Normas para la acreditacion de centros de
reproduccion asistida y sus laboratorios de embriologia y andrologia, Version 14. Caracas.
Vigente desde mayo 2011

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.

Técnica empleada en el laboratorio de embriologia para conseguir la
fertilizacion de los ovocitos, que consiste en introducir 0 microinyectar a
través de una micropipeta un solo espermatozoide en el interior de un solo
ovocito.

Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Bajo porcentaje de espermatozoides vivos y alto porcentaje de
espermatozoides inmdviles 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, porcentaje de progresivos maviles y
morfologia menores al limite 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.

Célula reproductora femenina.
Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. 2015. Uruguay

Liberacion del ovocito del foliculo que lo contenia. Generalmente se

produce a mitad del ciclo menstrual.
Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

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

Estructura que contiene liquido asociada con un embarazo temprano, la
cual puede estar localizada dentro o fuera del Utero (en caso de un

embarazo ectdpico).
OMS. Glosario de terminologia en Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA). Version
revisada.2010

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

Todos los procedimientos o tratamientos que incluyen la manipulacion
tanto de ovocitos como de espermatozoides o embriones humanos para el

establecimiento de un embarazo.
Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacion de la Ley No 19.167 relativa a las
Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015

Porcentaje de espermatozoides con morfologia normal menor al limite de
referencia.



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

de

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

Procedimiento mediante el cual uno o mas embriones son colocados en el
Utero.

Modificado de: Poder Ejecutivo. Decreto N° 84/015 Reglamentacién de la Ley No 19.167
relativa a las Técnicas de Reproduccion humana asistida. Uruguay. 2015
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24. Anexos

24.1 Anexo 1. Formulario complementario para lareferencia a la 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 reproduccién asistida de alta
complejidad.

1. Requisitos y resultados para la mujer

Datos Personales

Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion
Edad Teléfono
Fecha Médico que refiere

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

Tratamientos de fertilidad previos

Citrato de Clomifeno SI () NUmero de intentos:
NO ()

Inseminaciones Intrauterinas Sl ( ) NO ( ), en caso afirmativo completar la siguiente informacion:

Nam. Medicamento Esquema de tratamiento NUm. de Resultado
de U Dosis y nimero de dias foliculos
mayores
de 16mm
1
2
3
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Observaciones:
(antecedentes de baja respuesta o hiperestimulacién ovérica, estenosis cervical, entre otras):

Estudio por Factores

Factor Endocrino-ovarico (Adjuntar perfil hormonal)

Factor Tubo-peritoneal

Endometriosis SI ( ) NO ( ) Grado

Factor Uterino (Reporte de ultrasonido)

Informacién sobre Inmunidad

Observaciones
(enfermedad, vacuna, anticuerpos o desconoce)

Varicela

Rubeola

Otras

Estudios

Aspecto a Evaluar Fecha de realizacién Resultado (Cuando procede)

FSH

LH

Estradiol

PRL

TSH

T4L

TORCH

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL

Histerosalpingografia*

Laparoscopia*

Histeroscopia 0
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sonohisterografia

Papanicolaou vigente*

Mamografia*
(mayores de 40 afios)

Evaluacion de reserva ovarica

Pruebas genéticas

*Adjuntar reporte

2. Requisitos y resultados para el hombre

Datos Personales

Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion

Edad Teléfono

Antecedentes Personales

Peso Talla IMC

Enfermedades asociadas

Valoracién por Andrologia SI ( ) NO () Alta

Tratamientos de infertilidad previos

Cirugias asociadas con infertilidad

Estudios
Aspecto a Evaluar Fecha Resultado (Cuando procede)
Espermograma Normal ()
Anormal( ), en caso de anormal indicar:
¢ VVolumen:

¢ Concentracion:

Motilidad progresiva:

Morfologia:

Recuento de espermatozoides moviles
(REM):

Espermocultivo |

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL
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Otros
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24.2 Anexo 2. Requisitos para ingreso ciclo FIV/ ICSI

1. Requisitos y resultados para la mujer

Datos Personales

Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion
Edad Teléfono
Fecha Médico Tratante

Antecedentes Personales

Obstétricos: G___ P A C__ _E__ M__ FUR

Infertilidad (afios de evolucidn)

Peso Talla IMC

Enfermedades asociadas

Cirugias previas

Tratamientos de fertilidad previos

Estudio por Factores

Factor Endocrino-ovarico

Factor Tubo- peritoneal

Endometriosis SI ( ) NO ( ) Grado

Factor Uterino

Inmunidad

Observaciones

Varicela

Rubeola
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Otras

Estudios

Aspecto a Evaluar

Fecha de realizaciéon

Resultado (Cuando procede)

FSH

LH

Estradiol

PRL

TSH

T4L

TORCH

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL

Frotis y Cultivo cervicovaginal
general

Neisseria gonorrhoeae

Chlamydia trachomatis

Ureaplasma urealyticum

Mycoplasma genitalum

Histerosalpingografia

Laparoscopia

Histeroscopia o}
sonohisterografia

Papanicolaou vigente

Mamografia
(mayores de 40 afios)

Evaluacion de reserva ovarica

Pruebas genéticas

Otro

2. Requisitos y resultados para el hombre

Datos Personales

Nombre de la persona usuaria

N° de Identificacion

Edad

Teléfono

Antecedentes Personales

Peso

Talla

IMC
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Enfermedades asociadas

Valoracion por Andrologia Sl (

) NO () Alta

Tratamientos de infertilidad previos

Cirugias asociadas con infertilidad

Estudios
Aspecto a Evaluar Fecha Resultado (Cuando procede)
Espermograma
Prueba de capacitacién Concentracion
espermatica Motilidad progresiva

Morfologia

Espermocultivo(si aplica)

Neisseria gonorrhoeae

Chlamydia trachomatis

Ureaplasma urealyticum

Mycoplasma genitalum

VIH

Hepatitis B

Hepatitis C

VDRL

Herpes I- I

Pruebas genéticas

Otros

CODIGO: PAC.GM.191216




GERENCIA MEDICA L
CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL Pagina 92 de 146
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016
PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA O MUJER SIN
PROTOCOLO 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.191216

24.3 Anexo 3: Manifiesto sobre compromiso de responsabilidad de embriones
congelados

En San José, Costa Rica el dia del mes del afo

La Sra. (Nombre y dos apellidos)

documento de identidad numero (cédula, pasaporte u otros) :
fecha de nacimiento (dia/mes/afio) , estado civil ,
vecina de (direccién exacta)

El Sr. (Nombre y dos apellidos)

documento de identidad namero (cédula, pasaporte u otros) :
fecha de nacimiento (dia/mes/afio) , estado civil ,
vecino de (direccion exacta)

MANIFIESTAN

En relacién con el tratamiento de Fertilizacién in Vitro que como usuarios vamos a iniciar en la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad de la CCSS, hemos sido informados
acerca de la posibilidad de que se genere un niumero de embriones mayor del que pueda ser
transferido a la Sra.

Hemos sido informados acerca del destino que los embriones pueden tener en Costa Rica, sea:

1. La utilizacién por la pareja o mujer sin pareja para fines reproductivos como primer proposito.
2. La donacion de los embriones a otras parejas 0 mujeres sin pareja con infertilidad.
De realizarse dicha donacion, serd siempre de caracter gratuito y no sera revocable.

Quedamos informados y aceptamos que en ningln caso se procedera a la destruccion de los
embriones no transferidos ni sera revocable lo establecido en este documento. Asi como, que
es prohibido trasladar, para cualquier fin, fuera de las instalaciones de la CCSS destinadas para
los procedimientos de alta complejidad reproductiva, a los embriones no transferidos.

En caso de que los embriones sean donados, nos apegaremos a la normativa existente por lo
tanto se mantendra la confidencialidad de los donantes, pero no el anonimato, con el fin de
cumplir con lo establecido en:

e Cdbdigo de la Nifiez y Adolescencia:
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Articulo 30.- Derecho ala vida familiar
Las personas menores de edad tendran derecho a conocer a su padre y madre; (...)

e Codigo de Familia:
Articulo 72:
(...)
La inseminacioén artificial de la mujer con semen del marido, o de un tercero con el
consentimiento de ambos cényuges, equivaldrd a la cohabitacibn para efectos de
filiacion y paternidad. Dicho tercero no adquiere ningin derecho ni obligacién inherente a
tales calidades.

Comprendo que, la criopreservacion de embriones, en la Caja, tiene una duracién de 10 afios. A
los 5 afios se nos contactard, siempre que se cumpla el criterio de edad (menor de 50 afios
para la receptora), con el propdsito de definir el destino de los embriones: utilizarlos para fines
reproductivos propios, mantenerlos congelados o donarlos. A los 10 afios se nos contactard, si
cumplo con el criterio de edad, para definir si deseo utilizarlos para fines reproductivos propios,
o donarlos. En cada uno de los contactos indicados supra, se nos realizaran un maximo de dos
notificaciones, con un mes de diferencia entre cada una, ambas en presencia del abogado
destacado en el centro de salud donde se encuentra ubicada la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta Complejidad, de lo cual se levantara el acta respectiva.

Por lo anterior, sefialo como lugar de notificaciones o comunicaciones, los siguientes:

Contacto 1

Contacto 2

Si la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad no obtiene respuesta sobre la
utilizacién de los embriones o no estoy localizable en las direcciones sefialadas, autorizamos en
este acto a esa Unidad a donarlos con fines reproductivos. Para lo anterior, no se requerira una
nueva autorizacion.

En caso de separacién de la pareja se dispondra lo siguiente:

0O Se donaran los embriones a otras parejas 0 mujeres sin pareja con infertilidad para fines
reproductivos.

O Se transferiran a la sefiora
en el tanto se cumpla con los criterios de ingreso al programa de alta complejldad
reproductiva, sin que esto implique filiacion o responsabilidad legal para su expareja.

O Se transferirdn a la nueva pareja del sefior
en el tanto se cumpla con los criterios de ingreso al programa de alta complejldad
reproductiva, sin que esto implique filiacion o responsabilidad legal para su expareja.

En caso de muerte de alguno de los miembros de la pareja se dispondra de lo siguiente:
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O Se donaran los embriones a otras parejas o mujeres sin pareja con infertilidad para fines
reproductivos.

0O Seran utilizados, para fines reproductivos, por el conyuge sobreviviente, en el tanto se
cumpla con los criterios de ingreso al programa de alta complejidad reproductiva, sin que
esto implique filiacién o responsabilidad legal para su expareja.

Ante el fallecimiento de alguno de los miembros de la pareja autorizo la transferencia de
embriones dentro de los 365 (trescientos sesenta y cinco) dias naturales posteriores a su
fallecimiento, después de este tiempo los embriones deberan ser donados.

En caso de muerte de ambos miembros de la pareja los embriones seran donados para fines
reproductivos.

Cuando exista una condicidon médica documentada que ponga en riesgo la vida de la madre en
caso de embarazo, se donaran los embriones a otras parejas 0 mujeres sin pareja con
infertilidad para fines reproductivos.

En caso de incapacidad cognitiva declarada por via judicial de la receptora de los embriones
estos seran donados.

En fe de lo anterior, firmamos el siguiente compromiso de forma voluntaria:

Nombre de la responsable Firma N° identificacion Fechay Hora

Nombre del responsable Firma N° identificacion Fechay Hora

Nombre del profesional que informa Firma Cadigo profesional Fechay Hora
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24.4 Anexo 4: Consentimiento informado para fertilizacion in vitro y transferencia de

embriones FIV-TE/ ICSI

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:
Servicio de Atencién

Nombre de la persona usuaria

Nombre del
informa

profesional que Profesion

Nombre del procedimiento

N° de Identificacion Edad

Cédigo 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.

Descripcién del procedimiento

Esta es una técnica de alta complejidad de
reproduccion asistida. La fertilizacion in vitro
(FIV) consiste en la union de los 6vulos con
los espermatozoides, mientras que la
transferencia de embriones (TE) es la
colocacion de los embriones en el utero.
Puede utilizarse también microinyeccion
espermatica (ICSI) que consiste en
introducir un espermatozoide en cada 6vulo,
segun criterio del especialista.

Las etapas de la FIV-TE son:

1.- Estimulacién ovérica controlada: Es la
estimulacion de los ovarios que se realiza
administrando medicamentos y hormonas
inyectadas. Este tratamiento dura en
promedio entre 10 y 12 dias. Durante este
periodo, se hace un seguimiento mediante
ultrasonido (de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales) para evaluar el crecimiento
y el desarrollo de los foliculos, que son
estructuras que contienen los 6vulos.
Ademas, durante el tratamiento se toman
algunas muestras de sangre para medir los
niveles hormonales.

Cuando la mayoria de los foliculos han
alcanzado un tamafo adecuado, se
inyectarq otro medicamento hormonal que
es el encargado de generar la maduracién
folicular final. Alrededor de 36 horas
después de esta inyeccion usted iniciara la
siguiente etapa.

2.- Aspiracion folicular: Consiste en
obtener los Ovulos del interior de los
foliculos. Se realiza mediante una puncién
del ovario, con una aguja que se introduce a
través de la vagina y es guiada al interior de
los foliculos mediante ultrasonido. Este
procedimiento es ambulatorio y requiere de
anestesia tipo sedacion por lo que debe
presentarse en ayunas y después del
procedimiento se traslada a sala de
recuperacion. Inmediatamente después de
obtenidos los 6vulos, son analizados en el
laboratorio.

3.- Soporte de la fase lutea.

La fase lutea es la fase del ciclo menstrual
posterior a la ovulacién. La implantacion del
embrién en el Utero y el mantenimiento del
embarazo se ven favorecidos por la
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administracién de la hormona progesterona,
esta administracion se inicia desde el dia
siguiente a la aspiracion folicular y se
mantiene diariamente hasta la deteccién del
embarazo. Si la mujer se embaraza, la
administracién de progesterona se continlda
hasta las 10 semanas de gestacion.

4.- Obtencion de espermatozoides.

La muestra de semen debe obtenerse por
masturbacién, dentro de la Unidad de
Medicina Reproductiva, con un periodo de
abstinencia sexual de tres dias, ser
depositada en un recipiente estéril en
condiciones de maxima higiene y entregada
al laboratorio de inmediato. El semen es
procesado para seleccionar los
espermatozoides con las mejores
caracteristicas.

5.- Fertilizacion.

La fertilizacion es la union del 6vulo con el
espermatozoide. Para que esto ocurra, se
pueden utilizar diferentes técnicas en el
laboratorio, segun el criterio del especialista,
las cuales pueden ser:

FIV: Es la colocaciéon de cada 6vulo junto
con los espermatozoides necesarios
previamente preparados en el laboratorio.
La fertilizacion se verifica de 16 a 20 horas
después.

ICSI: Es la inyeccion intracitoplasmatica de
espermatozoides. En el laboratorio se
introduce un espermatozoide al interior del
ovulo.

Los 6vulos se preparan y se clasifican en el
laboratorio y segun su madurez seran
inseminados.

El nimero de embriones obtenidos de estos
procedimientos, varia de acuerdo a la edad
de la mujer, la calidad de los 6vulos, de los
espermatozoides y de la causa de
infertilidad.

De los Ovulos fertilizados, no todos se
desarrollan y algunos detienen su division
celular por lo que no son transferidos.
Existe la posibilidad que finalizado este

paso no se cuente con embriones para
transferir.

6.- Transferencia embrionaria.

Una vez conseguida la fertilizacién, se
selecciona el numero de embriones a
introducir en el interior del Gtero de la mujer.
Se transfieren como méaximo dos embriones
segun el decreto que regula la aplicacion de
esta técnica.

La transferencia de embriones al Utero es
un procedimiento que se realiza sin
necesidad de anestesia. Para ello se utiliza
un tubo de plastico delgado y suave llamado
catéter. Este se introduce a través del cuello
del dGtero y una vez en el interior los
embriones son depositados. Después de la
transferencia la paciente permanecerda en
reposo el tiempo recomendado por su
médico.

Aproximadamente quince dias después de
la captura de los ovocitos, se realizara un
examen de sangre que permite documentar
la presencia de embarazo. El ultrasonido
transvaginal permite visualizar la primera
estructura (saco gestacional) que confirme
el embarazo dentro del utero 21 dias
después de la transferencia embrionaria.

En los casos en los que se hayan generado
embriones que no se transfieran al Gtero,
seran congelados, con el objetivo de
transferirlos en intentos futuros. Previo al
inicio de un ciclo de FIV la persona usuaria
y su pareja firmaran el documento:
“Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”,
en el cual la pareja o la mujer sin pareja,
otorga su autorizacion para que si en un
plazo maximo de 10 afios no les fueran
transferidos para sus propios fines
reproductivos, sean donados a otras parejas
0 a una mujer sin pareja con infertilidad. No
esta permitido descartar embriones segun lo
establecido en la normativa nacional
vigente.
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Objetivo

El objetivo es aumentar la probabilidad de

lograr un embarazo en personas con

infertilidad, que presenten alguna de las
siguientes condiciones:

e Alteraciones masculinas severas que no
pueden se resultas con tratamiento de
baja complejidad.

e Obstruccion no voluntaria de trompas de
Falopio.

e Endometriosis moderada a severa.

e Fallo de inseminacion intrauterina (cuatro
intentos).

e Otras condiciones.

Beneficios esperables

Los resultados dependen en gran medida
de las causas que han determinado la
indicaciébn de tratamiento. En general el
porcentaje de embarazo por intento a nivel
mundial es alrededor del 30%.

Alternativas disponibles

La fertilizacion in vitro es la dltima
alternativa de tratamiento para infertilidad,
por lo que de no someterse a esta, tienen la
alternativa de la adopcién para ser padre o
madre.

Consecuencias previsibles

Después de la aspiracion folicular se puede
presentar un dolor abdominal leve (similar al
gue se siente con la menstruacién) que
usualmente cede con el uso de analgésicos
y desaparece en el transcurso del dia.
Algunas mujeres presentan después de la
transferencia de embriones un ligero flujo
con escasas muestras de sangre, esto es
normal y no debe preocupar.

Sin embargo si se presenta fiebre, dolor
severo 0 sangrado excesivo, debe acudir a
su centro de salud mas cercano.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la FIV-TE son:

Sindrome de Hiperestimulaciéon Ovarica
leve.

Es una respuesta exagerada del ovario al
estimulo de la ovulacion, en que el nimero
de foliculos en crecimiento es mucho mayor
que el deseado. Se caracteriza por dolor
pélvico leve, inflamacibn abdominal,
retencion de liquido y aumento del tamafo
de los ovarios. Las mujeres jovenes,
delgadas o con sindrome de ovario
poliquistico tiene mayor riesgo de
presentarlo. Cuando se agrava, estos
sintomas son muy severos y se requiere
hospitalizacién.

Embarazo multiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple es de hasta un 25% si se trasfieren
dos embriones para ciclos en fresco (con
embriones que no fueron congelados).

Los embarazos multiples presentan mayor
riesgo tanto para la madre como para su
descendencia. La frecuencia de
enfermedades y complicaciones para la
madre aumenta a mayor namero de fetos:
presion alta, diabetes durante el embarazo,
parto prematuro y complicaciones durante el
parto (desprendimiento prematuro de
placenta, ruptura prematura de membranas,
hemorragia posparto, cesarea, etc.)

Enfermedades asociadas al embarazo.
Gran parte de los riesgos durante el
embarazo se deben al retraso en la
concepcion y a la causa de la infertilidad.
Las enfermedades mas frecuentes son:
diabetes durante el embarazo, alteraciones
de la presibn asociadas al embarazo,
retraso del crecimiento intrauterino o
complicaciones de la placenta.

Riesgo psicoldgico.

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

Riesgos mas graves

Son los menos frecuentes:

Sindrome de hiperestimulacién ovarica
severo.

Es una respuesta exagerada del ovario al
estimulo de la ovulacién, en que el nUmero
de foliculos en crecimiento es mucho mayor
que el deseado. Se caracteriza por
distencion del abdomen, dolor abdominal
severo, nauseas, vOomitos, ganancia de
peso o deshidratacion. También pueden
producir alteraciones de la coagulacion y de
la funcion del rifion e higado, acumulacion
de liquido en abdomen y/o térax e incluso
llevar a la muerte. Si hay embarazo puede
haber complicaciones para la madre que
hagan necesario interrumpir esa gestacion
(aborto terapéutico), segun criterio médico.

Puede ser necesario utilizar el medicamento
cabergolina, que ha demostrado disminuir el
riesgo de presentar sindrome de
hiperestimulacion ovérica. La cabergolina
puede generar reacciones tales como:
nauseas y vomitos, dolor de cabeza,
estrefimiento, cansancio, dolor abdominal,
somnolencia, disminucién de la presiéon con
cambios de postura, depresién, ansiedad,
vértigo, diarrea y/o flatulencias. Rara vez, se
presentan reacciones severas COmo:
psicosis, enfermedad de las valvulas del
corazén, endurecimiento de la capa que
recubre el corazén, los pulmones y 6rganos
del abdomen.

Torsion ovarica.

El ovario hiperestimulado puede duplicar o
triplicar el tamafio de un ovario normal, por
lo que puede facilitar su torsién, originando
intensos dolores tipo codlicos. Es una
emergencia  que requiere atencion
inmediata. El tratamiento de esta situacion
es realizar una cirugia para valorar si es
posible destorcer el ovario o extraerlo. Esta

complicacién se presenta en menos de un
1% de los casos.

Embarazo ectopico.

Es la implantacién del embrion fuera del
Utero. Este diagnostico se puede hacer por
ultrasonido y mediciones hormonales en
sangre. Ocurre mas frecuentemente en
personas que tienen infertilidad.

Defectos de nacimiento.

El riesgo de defectos congénitos en la
poblacién general es del 2 al 3%, y es
mayor entre los pacientes infértiles. La
mayor parte de este riesgo se debe al
retraso en la busqueda de un embarazo y la
causa de infertilidad.

El riesgo de malformaciones congénitas es
cercano al 30% para todos los recién
nacidos vivos con técnicas de reproduccion
asistida (TRA) en comparacion con los
nacidos con embarazos espontaneos. Aln
no hay evidencia cientifica significativa que
aclare si las TRA, los factores maternos
asociados a la infertilidad o una
combinacion de estos contribuyen a la
aparicion de malformaciones congénitas.

Cuando se realiza la  inyeccion
intracitoplasmética de espermatozoides
(ICSl) puede haber un mayor riesgo de
defectos congénitos y anomalias. Sin
embargo, no se sabe si estos riesgos se
deben al propio procedimiento de ICSI o
defectos de los espermatozoides. Los
hombres con infertilidad son mas propensos
a tener anomalias, que se pueden transmitir
a sus hijos.

Existe riesgo de enfermedades genéticas
gque no son resultado del tratamiento de
reproduccion asistida. En Costa Rica no es
permitido hacer estudios genéticos en los
embriones por lo que un embrion clasificado
como normal por su apariencia y desarrollo
no implica que sea normal genética o
cromosémicamente.
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Otras complicaciones

Asociadas a la aspiracién folicular, son
complicaciones de muy baja frecuencia
(0.72%): sangrado por lesion a estructuras
vecinas (ovario, intestino, vasos
sanguineos, pared vaginal) y/o torsién de
los ovarios, las cuales pueden requerir de
una cirugia de emergencia.

Ademas podrian presentar. infeccion,
formacion de coagulos en las venas,
reaccién alérgica o complicaciones de la
anestesia.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Si el nimero de embriones resultantes es
mayor al nimero de embriones que pueden
ser transferidos, estos se conservaran para
futuras transferencias o para ser donados.
Los embriones NO pueden ser desechados.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento.

Usted debe conocer que se pueden
presentar eventos, dafios y perjuicios que
afecten a los embriones y gametos (6vulos
y espermatozoides); situaciones que no son
responsabilidad de la CCSS, como
consecuencia de un caso fortuito o fuerza
mayor, entendiéndose como tal un
imprevisto al cual no es posible resistir. A
modo enunciativo y no limitativo se puede

mencionar: terremotos, temblores,
deslizamientos, inundaciones, huracanes,
levantamientos populares o revoluciones
bélicas de cualquier clase.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la Institucibn 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:

Declaracién

De manera libre y voluntaria responda las
siguientes preguntas, marcando con equis:
1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

2. (Acepta tomar el medicamento
cabergolina en caso necesario.

(Sl) (NO)*

*En caso negativo no puede someterse al
procedimiento de FIV.

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: como se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion sobre la
realizacion del procedimiento.
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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 opinion y ya no deseo realizarme la FIV-TE que habia autorizado en la fecha
, en caso de contar con Ovulos fertilizados (embriones) se
procedera con lo establecido en el documento “Manifiesto sobre compromiso de responsabilidad
de embriones congelados” documento que simultaneamente he leido.

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fechay Hora
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24.5 Anexo 5:
Consentimiento informado
para descongelacién de
embriones y transferencia
embrionaria

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:
Servicio de Atencién

Nombre del procedimiento

Descongelacion de embriones y Transferencia
embrionaria

Nombre de la persona usuaria

Nombre del
informa

profesional que Profesion

N° de Identificacion Edad

Cddigo profesional

Este documento, junto con la explicacibn 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.

Descripcion del procedimiento

La descongelacion de embriones es el
procedimiento mediante el cual el
laboratorio realiza un proceso inverso a la
congelaciéon, para que los embriones
reanuden su desarrollo.

La transferencia embrionaria es la
colocacion de los embriones en el Gtero
para su implantacion en el endometrio (capa
interna del Utero de la mujer) y el desarrollo
del embarazo.

Las etapas son:

1.- Preparacion endometrial.

La transferencia  embrionaria  debe
realizarse en un ciclo preparado
médicamente. En ocasiones se puede
administrar anticonceptivos previo inicio del
ciclo de transferencia. La preparacion
endometrial consiste en  administrar
medicamentos hormonales (estrégenos),
que son responsables del crecimiento del
endometrio y el desarrollo de condiciones
aptas para la implantacion del embrion.

Cuando se estan recibiendo los estrégenos
se realizan varios ultrasonidos para
determinar el grosor endometrial 6ptimo y
realizar la transferencia.

2.- Soporte de la fase lutea.

Existen algunas evidencias que sugieren
que la implantacibn embrionaria y el
mantenimiento del embarazo se ven
favorecidos por la administracién de
progesterona suplementaria (soporte de la
fase lutea).

La administracion de la progesterona se
iniciara segun criterio del especialista en
medicina reproductiva y se mantiene
diariamente hasta la deteccion de
embarazo. Si la mujer se embaraza, la
administracién de progesterona se contintda
hasta las 10 semanas de gestacion.

3.- Descongelacién de embriones.

Este procedimiento consiste en aumentar la
temperatura de los embriones para que
reanuden su crecimiento. No todos los
embriones sobreviven a este proceso. Es
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altamente probable que los embriones que
no sobreviven a la descongelacién, sean los
mismos que jamas hubieran alcanzado el
desarrollo embrionario hasta la
implantacion.

4.- Transferencia embrionaria.

Una vez conseguida la fertilizacion, se
selecciona el numero de embriones a
introducir en el interior del Utero de la mujer.
Se transfieren como maximo dos embriones
segun el decreto que regula la aplicacion de
esta técnica.

La transferencia de embriones al Gtero es
un procedimiento que se realiza sin
necesidad de anestesia. Para ello se utiliza
un tubo de plastico delgado y suave llamado
catéter. Este se introduce a través del cuello
del atero y una vez en el interior los
embriones son depositados. Después de la
transferencia la paciente permanecera en
reposo el tiempo recomendado por su
médico.

Aproximadamente quince dias después de
la captura de ovocitos, se realizara un
examen de sangre que permite documentar
la presencia de embarazo. El ultrasonido
transvaginal permite visualizar la primera
estructura (saco gestacional) que confirme
el embarazo dentro del utero 21 dias
después de la transferencia embrionaria.

En los casos en los que se hayan generado
embriones que no sean transferidos al
Utero, seran congelados, con el objetivo de
transferirlos en intentos futuros. Previo al
inicio de un ciclo de FIV la persona usuaria
y su pareja firmardn el documento:
“Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”,
en el cual la pareja o la mujer sin pareja con
infertilidad, otorga su autorizacion para que
si en un plazo maximo de 10 afios no les
fueran transferidos para sus propios fines
reproductivos, sean donados a otras parejas
0 a una mujer sin pareja con infertilidad. No

esta permitido descartar embriones segun lo
establecido en la normativa nacional
vigente.

Objetivo

En caso de embriones propios el objetivo es
aumentar la probabilidad de lograr un
embarazo en un solo ciclo de reproduccién
asistida, o de un segundo embarazo
evitando nuevos ciclos de estimulacion
ovarica y aspiracion folicular. Ademas,
disminuye el riesgo de embarazo mdltiple y
sus complicaciones al limitar el nimero de
embriones transferidos.

En caso de embriones donados, el objetivo
es brindar una oportunidad de embarazo a
parejas o mujeres sin pareja con infertilidad
gque no pueden lograr el embarazo con
6vulos o espermatozoides propios.

Beneficios esperables

Por medio de Ila descongelacion vy
transferencia de embriones se evitan
nuevos ciclos de estimulacion ovarica
controlada y de aspiracion folicular. Con ello
se evitan los riesgos asociados a estos
procedimientos.

Alternativas disponibles

Las alternativas a la transferencia
embrionaria son:

e No transferirse los embriones
preservados y en consecuencia
darlos en donacion.

e Adopcion.

Consecuencias previsibles

Algunas mujeres presentan después de la
transferencia de embriones un ligero flujo
con escasas muestras de sangre, esto es
normal y no debe preocupar.

Riesgos mas frecuentes
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En el caso de la transferencia embrionaria
son:

Embarazo multiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple es de hasta un 25% si se trasfieren
dos embriones descongelados.

Los embarazos multiples presentan mayor
riesgo tanto para la madre como para su
descendencia. La frecuencia de
enfermedades y complicaciones para la
madre aumenta a mayor numero de fetos,
tales como: presién alta y/o diabetes
durante el embarazo, parto prematuro y
complicaciones durante el parto
(desprendimiento prematuro de placenta,
ruptura  prematura de membranas,
hemorragia posparto, cesérea, etc.)

Enfermedades asociadas al embarazo.
Gran parte de los riesgos durante el
embarazo se deben al retraso en la
concepcién y la causa de la infertilidad. Las
enfermedades mas frecuentes son: diabetes
durante el embarazo o alteraciones de la
presion asociadas al embarazo, retraso del
crecimiento intrauterino o complicaciones de
la placenta.

Riesgo de cancelacion

Puede cancelarse la  transferencia
embrionaria si no hay buena respuesta del
endometrio al tratamiento hormonal, si hay
sangrado abundante o si ningin embrién
sobrevive a la descongelacion.

Riesgo psicolégico.

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

Riesgos mas graves

Son los menos frecuentes:

Embarazo ectépico

Es la implantacion del embrion fuera del
Utero. Este diagnostico se puede hacer por
ultrasonido y mediciones hormonales en
sangre. Ocurre mas frecuentemente en
personas que tienen infertilidad.

Defectos de nacimiento.

El riesgo de defectos congénitos en la
poblacion general es del 2 al 3%, y es
mayor entre los pacientes infértiles. La
mayor parte de este riesgo se debe al
retraso en la concepcion y la causa de
infertilidad.

El riesgo de malformaciones congénitas es
cercano al 30% para todos los recién
nacidos vivos con técnicas de reproduccion
asistida (TRA) en comparacion con los
nacidos con embarazos espontaneos. Aln
no hay evidencia cientifica significativa que
aclare si las TRA, los factores maternos
asociados a la infertilidad o una
combinacion de estos contribuyen a la
aparicion de malformaciones congénitas.

Cuando  se realiza la  inyeccion
intracitoplasmética de espermatozoides
(ICSI) puede haber un mayor riesgo de
defectos congénitos y anomalias. Sin
embargo, no se sabe si estos riesgos se
deben al propio procedimiento de ICSI o
defectos de los espermatozoides. Los
hombres con infertilidad son mas propensos
a tener anomalias, que se pueden transmitir
a sus hijos.

Existe riesgo de enfermedades genéticas
que no son resultado del tratamiento de
reproduccion asistida. En Costa Rica no es
permitido hacer estudios genéticos en los
embriones por lo que un embrion clasificado
como normal por su apariencia y desarrollo
no implica que sea normal genética o
cromosOmicamente.

Riesgos personalizados
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Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotard las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento.

Las mujeres receptoras de embriones
donados y su pareja (cuando corresponda),
deben asumir plena responsabilidad legal
por el embrién y cualquier nifio 0 nifios que
puedan resultar de la transferencia.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la Institucibn de
responsabilidades legales o administrativas
que estos incumplan.

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: como se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion sobre la
realizacion del procedimiento.

Firmas
Nombre de la persona usuaria Firma N° identificacion Fecha y Hora
Nombre de la pareja(si corresponde) Firma N° identificacion Fecha y Hora
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Nombre del profesional que informa Firma Cédigo Fechay Hora

profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinion y ya no deseo realizarme la transferencia embrionaria que habia
autorizado en la fecha , en caso de contar con 6vulos fertilizados
se procedera con lo establecido en el documento Manifiesto sobre compromiso de responsabilidad
de embriones congelados, documento que simultdneamente he leido.

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fecha y Hora
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(Adaptado de: Red Latinoamericana de

24.6 Anexo 6:
Consentimiento informado
para donantes de 6vulos

Reproduccion  Asistida.  Consentimientos.2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencion Nombre del procedimiento
Donacion de ovulos
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacién Edad
Nombre del profesional que Profesién Cadigo profesional
informa

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.

Descripcion del procedimiento

Una mujer nace con 2 millones de 6vulos,
pero soélo va a ovular unas 500 veces en su
vida. En cada ciclo menstrual se maduran
decenas de 6vulos, pero se ovula
solamente uno. Los demas Ovulos que no
maduran en ese ciclo son reabsorbidos y
eliminados por el cuerpo y no pueden volver
a utlizarse. Con la hiperestimulacion
ovarica controlada se estimula el
crecimiento de mas de un foliculo
(estructura que contiene un Ovulo). Los
ovulos resultantes pueden ser donados sin
afectar la fertilidad de la donante.

La estimulacion ovarica controlada se
realiza utilizando medicamentos y hormonas
inyectadas. Este tratamiento dura en
promedio entre 10 y 12 dias. Durante este
periodo, se hace un seguimiento por
ultrasonido (de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales) para evaluar el crecimiento
y desarrollo de los foliculos (estructuras de
los ovarios que contienen los Ovulos).
Ademas se toman algunas muestras de
sangre para medir las hormonas que
aumentan a medida que los foliculos
crecen. Cuando la mayoria de los foliculos

han alcanzado un tamafo adecuado, se
inyecta otra hormona, que es la encargada
de la maduracion folicular. Alrededor de 36

horas después de esta inyeccion se inicia la
siguiente etapa.

No debe tener relaciones sexuales durante
el proceso de estimulaciébn y hasta dos
semanas posterior a la captura ovocitaria.

La aspiracion folicular consiste en obtener
los oOvulos del interior de los foliculos. Se
realiza mediante una puncién del ovario,
con una aguja que se introduce a través de
la vagina y es guiada al interior de los
foliculos  mediante  ultrasonido.  Este
procedimiento es ambulatorio y requiere de
anestesia por lo que debe presentarse en
ayunas y después del procedimiento se
traslada a sala de recuperacion.
Inmediatamente después de obtenidos los
6vulos, son analizados en el laboratorio.

Objetivo y beneficios esperables

El objetivo es extraer 6évulos de una persona
con la finalidad de donarlos a parejas o
mujeres sin pareja con infertilidad, mujeres
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gue no tienen ovarios o bien que los tenga y
hayan perdido su funciébn o que la mujer
padezca enfermedades genéticas que
pudiera transmitir a sus hijos.

El beneficio directo que tiene la mujer
donante de 6vulos es que se le realiza un
estudio completo de su fertilidad, que ofrece
informacion muy valiosa sobre las
posibilidades de ser madre. Ademas, se
puede beneficiar a una mujer que recibira
los Ovulos para su tratamiento de
reproduccion asistida.

Alternativas disponibles

Al tratarse de un proceso de donacion
voluntaria la alternativa es no realizar la
donacion.

Consecuencias previsibles

Después de la aspiracion folicular se puede
presentar un dolor abdominal leve (similar al
gue se siente con la menstruacién) que
usualmente cede con el uso de analgésicos
y desaparece en el transcurso del dia.

Si se presenta fiebre, dolor severo o
sangrado excesivo, debe acudir a su centro
de salud mas cercano.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la donacién de évulos son:

e Sindrome de hiperestimulacion
ovarica leve.

Es una respuesta exagerada del ovario a la
estimulacion de la ovulacién, en que el
namero de foliculos en crecimiento es
mucho mayor que el deseado. Se
caracteriza por dolor pélvico leve,
inflamacién abdominal, retencién de liquido
y aumento del tamafio de los ovarios. Su
probabilidad estd aumentada en mujeres
jovenes, delgadas o con sindrome de ovario
poliquistico. Cuando se agrava, estos
sintomas son muy severos y se requiere
hospitalizacion.

e Riesgo de cancelacion del
tratamiento.

Hay riesgo de cancelacion del tratamiento
por ausencia o exceso de respuesta de los
ovarios.

e Riesgo psicologico.
Pueden surgir sintomas de hipersensibilidad
emocional por el tratamiento hormonal.

Riesgos mas graves

Son los menos frecuentes

e Sindrome de hiperestimulacion
ovarica severo.

Es una respuesta exagerada del ovario a la
estimulacion, en que el nimero de foliculos
en crecimiento es mucho mayor que el
deseado. Se caracteriza por distencion del
abdomen, dolor abdominal severo, nauseas,
vomitos, ganancia de peso o]
deshidratacion. También se puede producir
alteraciones de la coagulacion y de la
funcién del rifibn e higado, acumulacién de
liqguido en abdomen y/o térax e incluso
llevar a la muerte.

Puede ser necesario utilizar el medicamento
cabergolina, que ha demostrado disminuir el
riesgo  de presentar sindrome de
hiperestimulacion ovarica. La cabergolina
puede generar reacciones tales como:
nauseas y vomitos, dolor de cabeza,
estrefiimiento, cansancio, dolor abdominal,
somnolencia, disminucion de la presion con
cambios de postura, depresion, ansiedad,
vértigo, diarrea y/o flatulencias. Rara vez, se
presentan reacciones severas CoOmo:
psicosis, enfermedad de las valvulas del
corazon, endurecimiento de la capa que
recubre el corazon, los pulmones y érganos
del abdomen.

e Torsién ovérica.

El ovario hiperestimulado puede duplicar o
triplicar el tamafio de un ovario normal. El
peso aumentado y la inflamacion
abdominal, puede facilitar su torsién
originando intensos dolores tipo célicos. Es
una emergencia que requiere atencion
inmediata. El tratamiento de esta situacion
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es realizar una cirugia para valorar si es
posible destorcer el ovario o extraerlo. Esta
complicacién se presenta en menos de un
1% de los casos.

e Otras complicaciones.

Asociadas a la aspiracion folicular, son
complicaciones de muy baja frecuencia:
sangrado por lesién a estructuras vecinas
(ovario, intestino, vasos sanguineos, pared
vaginal) y/o torsibn de los ovarios, las
cuales pueden requerir de una cirugia de
emergencia.

Ademas podrian presentar:. infeccion,
formacion de coagulos en las venas,
reaccién alérgica o complicaciones de la
anestesia.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podria asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Este acto implica una serie de aspectos
juridicos, éticos, bioldgicos y legales.

Proteccién de la confidencialidad

Se mantendra la confidencialidad de los
donantes, pero no el anonimato. Lo anterior
con la finalidad de cumplir con Ilo
establecido en:

e Cddigo de la Nifiez y Adolescencia.
Articulo 30: Los nifilos 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...”

Existen dos formas de ser donante de
ovulos: la donante confidencial y la donante
conocida.

1.Donacién confidencial, dentro de este
grupo de donantes podemos
mencionar:

a. Mujeres que estan participando en
un programa de reproduccion
asistida, que tienen menos de 36
afnos y como consecuencia de la
estimulacion ovérica, producen mas
ovulos de los que ellas pueden usar.
Estas mujeres pueden donar el resto
de los Ovulos, con lo que se
comprometen a no conocer O
intentar identificar a la receptora.
Tampoco tendran informacion si se
logré un embarazo. La
confidencialidad también queda
establecida para la receptora, quien
se compromete a no tener acceso ni
a buscar la identidad de la donante.

b. Mujeres que sin tener problemas
para tener hijos, desean ser
donantes de Ovulos.

En cualquiera de estas condiciones, la
informacion es conservada en forma
absolutamente confidencial por la unidad
donde se efectia el tratamiento.

2. Donante conocida, a diferencia de la
condiciéon anterior, la donante y receptora
se conocen. Para esta modalidad,
generalmente la donante y la receptora
tienen relaciones familiares (hermanas,
primas, sobrinas, etc.) o lazos de
amistad.

Aun asi, es necesario que cuente con
soporte emocional por parte de un
profesional, durante todo el procedimiento.

La persona donante debe someterse a
todos los estudios establecidos por la
Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad, la misma sera excluida como
donante si no cumple con alguno de los
requisitos establecidos. Igualmente, de
comprobarse que se brinde informacién
falsa se procdera a excluir a la donante del
programa de donacion de 6vulos, con las
repercusiones legales correspondientes.

Es prohibido recibir regalos y/o dinero por
parte de otras personas para que usted
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autorice esta donacion, 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 antes de la captura folicular,
ya que inmediatamente después de este
paso se fertilizaran los 6vulos y los
embriones resultantes seran donados a la
mujer receptora.

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 anotara las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda
las siguientes preguntas, marcando con
equis:

1. ¢Ha donado O6vulos en el pasado, en
Costa Rica? (SI) (NO)

2. ¢Tiene 4 0 mas hijos biolégicos vivos?
(SI) (NO)

3. ¢Acepta tomar el medicamento
cabergolina en caso necesario?
(S (NO)*

*En caso negativo no puede someterse al
procedimiento de donacion.

4. ¢Es usted donante conocida? (conoce a
la receptora) (SI)* (NO)

*En caso de marcar que si, deseo donar mis
ovulos a una Unica receptora:

Sra.
Cédula N°

En caso que se generen embriones a partir
de mis évulos donados y estos no puedan
ser utilizados por la persona anteriormente
mencionada, estos embriones entraran al
programa de donacion de la CCSS, para ser
utilizados por cualquier otra persona.

5. Acepta donar los 6vulos no utilizados por
lo receptora conocida, para otra mujer con
infertilidad? (SI) (NO)

6. ¢Acepta realizar la donacion de 6vulos?
(Sl) (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
ningln aspecto de interés que me
hubiera sido preguntado.

e Declaro que me han explicado
oralmente el procedimiento: como se

realiza, riesgos, complicaciones,
alternativas y me han aclarado las
dudas.

e Declaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion 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 Cadigo profesional Fechay Hora

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinion y ya no deseo realizar la donacién de évulos que habia autorizado en la fecha

Nombre del usuario Firma N° identificaciéon Fechay Hora
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24.7 Anexo 7: Consentimiento informado para donantes de semen

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:
Servicio de Atencién

Nombre del procedimiento

Donacion de semen

Nombre de la persona usuaria

Nombre del
informa

profesional que Profesion

N° de Identificacion Edad

Cddigo profesional

Este documento, junto con la explicacion 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 0 no de realizarselo.
Lea cuidadosamente y consulte al profesional cualquier duda que le surja.

Descripcion del procedimiento

La muestra de semen debe de obtenerse
por masturbaciébn y se recoge en un
recipiente estéril, con tres dias de
abstinencia sexual y en condiciones de
maxima higiene en la Unidad de Medicina
Reproductiva. Debe ser entregada al
laboratorio de inmediato, después de ser
recolectada. El semen es procesado para
seleccionar los espermatozoides de mejores
caracteristicas, procediéndose a su
congelacion.

El donante debe de someterse a una serie
de estudios entre ellos: historia clinica,
examen fisico, estudios de laboratorio y
evaluacién psicologica para valorar si es
candidato a la donacion.

El donante debe someterse a todos los
estudios establecidos por la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad
y el mismo serd excluido como donante si
no cumple con alguno de los requisitos
establecidos por la Unidad.

El donante debe ser nuevamente estudiado
por enfermedades infecciosas mediante
examenes de laboratorio 180 dias después
de realizada la donacion de semen.

La muestra congelada puede ser utilizada
sblo si los resultados de las pruebas de
repeticion son negativos.

Objetivo y beneficios esperables

La donacion de semen es un acto altruista,
voluntario y confidencial, que tiene como fin
de donar espermatozoides para utilizarlos
en técnicas de reproduccion asistida en
mujeres o0 parejas con infertilidad que lo
necesiten.

Alternativas disponibles

Al tratarse de un proceso de donacién
voluntaria, la alternativa podria ser no
realizar la donacion.

Consecuencias previsibles

No se espera que se presente ninguna.
Riesgos

El acto de donar semen no implica riesgos
fisicos ni de fertilidad para el donante.

Informacién de interés

Este acto implica una serie de aspectos
éticos, bioldgicos y legales.
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Se mantendra la confidencialidad de los
donantes, pero no el anonimato. Lo anterior
con la finalidad de cumplir con lo
establecido en:

e Cddigo 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 Cbdigo de familia. Articulo 72: el
cual establece que el donante no
tiene ninguna obligacion de filiacion
y paternidad.

Existen dos formas de ser donante de
semen: el donante confidencial y el donante
conocido.

e Donacién confidencial
Hombre que sin tener problemas para tener
hijos, desea ser donante de semen. La
informacibn es conservada en forma
absolutamente confidencial por la Unidad
donde se efectla el tratamiento.

¢ Donante conocido
A diferencia de la condicion 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 (confidencial o conocido) debe
someterse a todos los estudios establecidos
por la Unidad de Medicina Reproductiva de
Alta Complejidad y el mismo sera excluido
como donante si ho cumple con alguno de
los requisitos establecidos. Igualmente, de
comprobarse que se brinde informacion
falsa se procdera a excluir al donante del
programa de donacién de semen, con las
repercusiones legales correspondientes.

Es prohibido recibir regalos y/o dinero por
parte de otras personas para que usted
autorice esta donacion, 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 la
donacion.

Aceptar realizar la donacion no libera al
profesional o a la institucion de
responsabilidades legales o administrativas
gue estos incumplan.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotara las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda
las siguientes preguntas, marcando con
equis:

1. ¢Ha donado semen en el pasado, en
Costa Rica? (SI) (NO)

2. ¢Tiene 4 o mas hijos biol6gicos vivos?
(sh (NO)

3. ¢Es usted donante conocido? (conoce a
la receptora) (SI)* (NO)

*En caso de marcar que si, deseo donar mi
semen a una Unica receptora:

Sra.
Cédula N°

En caso que se generen embriones a partir
de mi muestra de semen donada y esta no
pueda ser utlizada por la persona
anteriormente mencionada, estos
embriones entraran al programa de
donacion de la CCSS, para ser utilizados
por cualquier otra persona.
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4. ¢ Acepta donar el semen no utilizado por
la receptora conocida, para otra mujer con
infertilidad? (SI) (NO)

5. ¢Acepta realizar la donacion de semen?
(Sl) (NO)

Con base en la informacidn y explicacion
que el profesional me ha brindado:

e Declaro que toda Ila informacién
brindada es cierta, y que no he omitido

ningun aspecto de interés que me
hubiera sido preguntado.

Declaro que me han explicado
oralmente el procedimiento: como se
realiza, riesgos, complicaciones,
alternativas y me han aclarado las
dudas.

Declaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinién sobre
la realizacion de la donacion.

Firmas
Nombre del donante Firma N° identificaciéon Fechay Hora
Nombre del profesional que informa Firma Cddigo profesional Fechay Hora

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinion y ya no deseo realizarme la Donacion de semen que habia autorizado en la

fecha

Nombre del usuario Firma

N° identificaciéon Fechay Hora
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24.8 Anexo 8: Consentimiento informado para mujer receptora (FIV-TE con évulos de

donante)

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencidn Nombre del procedimiento
FIV-TE con 6vulos de donante
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion Edad
Nombre del profesional que Profesion Cdédigo profesional
informa

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

La FIV-TE con 6vulos de donante consiste
en la inseminacion in vitro de estos 6vulos
con espermatozoides de la pareja (0 del
banco de semen en situaciones especificas)
para que la fertilizacibn ocurra en el
laboratorio.

La transferencia embrionaria es la
colocacion de los embriones en el Utero
para su implantacion.

Las etapas de la FIV-TE son:

1.- Estimulacién ovarica controlada a la
donante: La estimulacion de los ovarios se
realiza administrando medicamentos Yy
hormonas inyectadas. Este tratamiento dura
en promedio entre 10 y 12 dias. Durante
este periodo, se hace un seguimiento
mediante ultrasonido (de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales) para evaluar el crecimiento
y el desarrollo de los foliculos (estructuras
gue contienen los 6vulos). Ademas, durante
el tratamiento se toman algunas muestras
de sangre para medir los niveles
hormonales.

Cuando la mayoria de los foliculos han
alcanzado un tamafo adecuado, se
inyectarq otro medicamento hormonal que
es el encargado de generar la maduracién
folicular final. Alrededor de 36 horas
después de esta inyeccion se iniciara la
siguiente etapa.

2.-  Aspiracion folicular: Es el
procedimiento mediante el cual se capturan
los 6vulos de la donante.

3.- Soporte de la fase Iutea de la
receptora.

La implantacion del embrién en el Gtero y el
mantenimiento del embarazo se ven
favorecidos por la administracion de la
hormona progesterona a la receptora. Esta
administracion se inicia segun la indicacion
del especialista y se mantienen diariamente
hasta la deteccion del embarazo. Si la mujer
se embaraza, la administracion de
progesterona se continla hasta las 10
semanas de embarazo.

4.- Obtencion de espermatozoides.

La muestra de semen debe de obtenerse
por masturbacién cuando el médico le
indique. Debe ser entregada al laboratorio
de inmediato, después de ser recolectada.




GERENCIA MEDICA

CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL
EQUIPO TECNICO INSTITUCIONAL PARA EL ABORDAJE DE LA PAREJA INFERTIL | FECHA DE EMISION: DICIEMBRE 2016

Pagina 115 de 146

PARA EL DIAGNOSTICO DE LA PAREJA INFERTIL Y
PrRoOTOCOLO TRATAMIENTO CON TECNICAS DE ALTA VERSION: 1 | CODIGO: PAC.GM.191216
ATENCION CLINICA COMPLEJIDAD EN LA RED DE SERVICIOS DE SALUD ’ ' o
DE LA CCSS

El semen es procesado para seleccionar los
espermatozoides con las mejores
caracteristicas.

5.- Fertilizacion.

La fertilizacion es la union del évulo con el
espermatozoide.

Para que esto ocurra, se pueden utilizar
diferentes técnicas en el laboratorio, segun
el criterio de especialista, las cuales pueden
ser:

FIV: Se coloca cada 6vulo junto con los
espermatozoides necesarios previamente
preparados en el laboratorio.

ICSI: Inyeccién Intracitoplasmatica de
Espermatozoides. En el laboratorio se
introduce un espermatozoide al interior del
ovulo.

Los 6vulos se preparan y se clasifican en el
laboratorio y segin su madurez seran
inseminados.

El nimero de embriones obtenidos de estos
procedimientos, varia de acuerdo a la edad
de la mujer, la calidad de los ovulos y
espermatozoides y la causa de infertilidad.

De los Ovulos fertilizados, no todos se
desarrollan y algunos detienen su division
celular por lo que no son trasferidos. Existe
la posibilidad que finalizado este paso no se
cuente con embriones para transferir.

6.- Transferencia embrionaria.

Una vez conseguida la fertilizacion, se
selecciona el numero de embriones a
introducir en el interior del utero de la mujer
receptora. Se transfieren como méaximo dos
embriones segun el decreto que regula la
aplicacion de esta técnica.

La transferencia de embriones al Gtero es
un procedimiento que se realiza sin
necesidad de anestesia. Para ello se utiliza
un tubo de plastico delgado y suave llamado
catéter. Este se introduce a través del cuello
del atero y una vez en el interior los
embriones son depositados. Después de la

transferencia la paciente permanecera en
reposo el tiempo recomendado por su
médico.

Aproximadamente quince dias después de
la captura de ovocitos, se realizard un
examen de sangre que permite documentar
la presencia de embarazo. El ultrasonido
transvaginal permite visualizar la primera
estructura (saco gestacional) que confirme
el embarazo dentro del atero 21 dias
después de la transferencia embrionaria.

En los casos en los que se hayan generado
embriones que no se transfieran al Gtero,
seran congelados, con el objetivo de
transferirlos en intentos futuros. Previo al
inicio de un ciclo de FIV la persona usuaria
y su pareja firmaran el documento:
“Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”,
en el cual la pareja o la mujer sin pareja,
otorga su autorizacion para que si en un
plazo méaximo de 10 afios no les fueran
transferidos para sus propios fines
reproductivos, sean donados a otras parejas
o0 la mujer sin pareja. No esta permitido
descartar embriones segun lo establecido
en la normativa nacional vigente.

Objetivo

Contar con la posibilidad de lograr un
embarazo en parejas con causas de
infertilidad en la mujer. Existen diversas
causas de infertilidad femenina que hacen
necesaria la FIV con 6vulos donados:
1. Un intento fallido de FIV con embriones
de baja calidad.
2. Mujeres con afeccién o portadoras de
enfermedad genética.
3. Insuficiencia ovarica prematura.
4. Ooforectomia bilateral (retiro de ambos
ovarios).
5. Pacientes con edad reproductiva
avanzada (mayores de 42 afios y
menores de 50).
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6. Posterior a tratamiento para el Céncer.

7. Otras causas.

Beneficios esperables

Los resultados dependen en gran medida
de las causas que han determinado la
indicaciobn de tratamiento. En general el
porcentaje de embarazo por intento a nivel
mundial es superior al 30%.

Alternativas disponibles

La fertilizacién in vitro realizada con 6vulos
donados en su caso es la ultima alternativa
de tratamiento de reproduccion asistida, por
lo que de no someterse a esta, la Unica
opcion es la adopcion.

Consecuencias previsibles

Enfermedades asociadas al embarazo.
Gran parte de los riesgos durante el
embarazo se deben al retraso en la
concepcion y la causa de la infertilidad. Las
enfermedades mas frecuentes son: diabetes
durante el embarazo, alteraciones de la
presion asociadas al embarazo, retraso del
crecimiento intrauterino o complicaciones de
la placenta.

Riesgo psicologico.

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

Riesgos mas graves

Algunas mujeres presentan después de la
transferencia de embriones un ligero flujo
sanguinolento, esto es normal y no debe
preocupar.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la transferencia embrionaria
son:

Embarazo multiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple es de hasta un 25% si se trasfieren
dos embriones para ciclos en fresco (con
embriones que no fueron congelados).

Los embarazos mudltiples presentan mayor
riesgo tanto para la madre como para su
descendencia. La frecuencia de
enfermedades y complicaciones para la
madre aumenta a mayor numero de fetos:
presion alta y/o diabetes durante el
embarazo, parto prematuro y
complicaciones durante el parto
(desprendimiento prematuro de placenta,
ruptura  prematura de  membranas,
hemorragia posparto, cesérea, etc.)

Son los menos frecuentes:

Embarazo ectépico.

Es la implantacion del embrion fuera del
Utero, esto ocurre en alrededor del 1% de
los casos. Este diagnostico se puede hacer
por ultrasonido y mediciones hormonales en
sangre.

Esta complicacién ocurre mas
frecuentemente en personas que tienen
infertilidad.

Defectos de nacimiento.

El riesgo de defectos congénitos en la
poblacién general es del 2 al 3%, y es
mayor entre los pacientes infértiles. La
mayor parte de este riesgo se debe al
retraso en la concepcién y la causa de
infertilidad.

El riesgo de malformaciones congénitas es
cercano al 30% para todos los recién
nacidos vivos con técnicas de reproduccion
asistida (TRA) en comparacion con los
nacidos con embarazos espontaneos. Aln
no hay evidencia cientifica significativa que
aclare si las TRA, los factores maternos
asociados a la infertilidad o una
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combinacion de estos contribuyen a la
aparicion de malformaciones congénitas.

Cuando se realiza la inyeccion
intracitoplasmatica de espermatozoides
(ICSI) puede haber un mayor riesgo de
defectos congénitos y anomalias. Sin
embargo, no se sabe si estos riesgos se
deben al propio procedimiento de ICSI o
defectos de los espermatozoides. Los
hombres con infertilidad son mas propensos
a tener anomalias, que se pueden transmitir
a sus hijos.

Existe riesgo de enfermedades genéticas
que no son resultado del tratamiento de
reproduccion asistida. En Costa Rica no es
permitido hacer estudios genéticos en los
embriones por lo que un embrion clasificado
como normal por su apariencia y desarrollo
no implica que sea normal genética o
cromosOmicamente.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Al utilizar 6vulos frescos (no congelados) de
una donante no se puede garantizar que la
donante no tenga alguna enfermedad
infectocontagiosa, como VIH o hepatitis, a
pesar de los mudltiples estudios que se le
realicen.

Se mantendrd la confidencialidad de los
donantes, pero no el anonimato. Lo anterior
con la finalidad de cumplir con lo
establecido en:

e (Cddigo de la Nifiez y Adolescencia.
Articulo 30: Los nifios tienen
derecho a conocer el origen de sus
padres; “...Derecho a la Vvida
familiar. Las personas menores de
edad tendran derecho a conocer a
su padre y madre...”

e Cddigo de familia. Articulo 72: el
cual establece que el donante no
tiene ninguna obligacion de filiacion
y paternidad (en caso de semen
donado).

Uno de los riesgos de la FIV es la falta de
fertilizacion de los 6vulos. Si ninguno de los
6vulos es fertilizado, o los embriones
detienen su desarrollo, el médico no
realizara la transferencia embrionaria y el
tratamiento se cancela.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento, de no realizarse la
trasferencia embrionaria estos se
conservaran para futuras intervenciones o
para ser donados.

Usted debe conocer que se pueden
presentar eventos, dafios y perjuicios que
afecten a los embriones y gametos
congelados; situaciones que no son
responsabilidad de la CCSS, como
consecuencia de un caso fortuito o fuerza
mayor, entendiéndose como tal un
imprevisto al cual no es posible resistir. A
modo enunciativo y no limitativo se puede
mencionar: terremotos, temblores,
deslizamientos, inundaciones, huracanes,
levantamientos populares o revoluciones
bélicas de cualquier clase.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la institucion de
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responsabilidades legales o administrativas
que estos incumplan.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotara las preguntas que
usted tenga:

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
respecto al procedimiento: cémo se
realiza, riesgos, complicaciones,
alternativas y me han aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion sobre la
realizacion del procedimiento.

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda las
siguientes preguntas, marcando con equis:

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 Cddigo Fecha y Hora
profesional
Nombre del profesional que realiza el Firma Cadigo Fechay Hora
procedimiento profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinién y ya no deseo realizarme la FIV-TE con o6vulos donados que habia
autorizado en la fecha , en caso de contar con 6vulos fertilizados
se procedera con lo establecido en el documento “Compromiso de responsabilidad de embriones
criopreservados”.

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fechay Hora
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24.9 Anexo 9: Consentimiento informado para mujer receptora (FIV-TE con semen de

donante)

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccién Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:
Servicio de Atencién

Nombre del procedimiento

FIV-TE con semen de donante

Nombre de la persona usuaria

Nombre del
informa

profesional que Profesion

N° de Identificacion Edad

Cédigo 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

Esta es una técnica de alta complejidad de
reproduccion asistida.

La fertilizaciéon in vitro (FIV) consiste en la
inseminacion de los 6vulos propios con los
espermatozoides de donante, mientras que
la Transferencia de Embriones (TE) es la
colocacion de los embriones en el (tero.
Puede utlizarse  también  Inyeccion
Intracitoplasmatica de Espermatozoides
(ICSI) que consiste en introducir un
espermatozoide en cada O6vulo, segun
criterio del especialista.

Las etapas de la FIV-TE son:

1.- Estimulacion ovérica controlada: La
estimulacion de los ovarios se realiza
administrando medicamentos y hormonas
inyectadas. Este tratamiento dura en
promedio entre 10 y 12 dias. Durante este
periodo, se hace un seguimiento mediante
ultrasonido (de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales) para evaluar el crecimiento
y el desarrollo de los foliculos (estructuras
gue contienen los 6vulos). Ademas, durante
el tratamiento se toman algunas muestras
de sangre para medir los niveles
hormonales.

Cuando la mayoria de los foliculos han
alcanzado un tamafio adecuado, se
inyectarq otro medicamento hormonal que
es el encargado de generar la maduraciéon
folicular final. Alrededor de 36 horas
después de esta inyeccidn usted iniciara la
siguiente etapa.

2.- Aspiracion folicular: Consiste en
obtener los Ovulos del interior de los
foliculos. Se realiza mediante una puncién
del ovario, con una aguja que se introduce a
través de la vagina y es guiada al interior de
los foliculos mediante ultrasonido. Este
procedimiento es ambulatorio y requiere de
anestesia por lo que debe presentarse en
ayunas y después del procedimiento se
traslada a sala de recuperacion.
Inmediatamente después de obtenidos los
6vulos, son analizados en el laboratorio.

3.- Soporte de la fase lutea.

La implantacién del embrion en el Gtero y el
mantenimiento del embarazo se ven
favorecidos por la administracion de la
hormona progesterona, esta administracion
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se inicia desde el dia siguiente a la
aspiracion  folicular y se mantiene
diariamente hasta la deteccion del
embarazo. Si la mujer se embaraza, la
administracién de progesterona se continlda
hasta las 10 semanas de gestacion.

4.- Seleccion de la muestra de semen
Existen dos tipos de donante de semen: el
donante confidencial (de un banco de
semen) y el donante conocido. Los
donantes de semen son cuidadosamente
seleccionados con evaluaciones meédicas y
psicolégicas antes de obtener la muestra.
Las muestras de semen son
criopreservadas (congeladas) y
almacenadas por lo menos durante 180
dias. En este tiempo los donantes son re-
evaluados para descartar enfermedades
transmisibles tales como hepatitis vy
VIH/SIDA, entre otras. Después de este
periodo las muestras pueden ser usadas, ya
que se ha confirmado que se encuentran
libres de las enfermedades examinadas.
Cuando se recurre a donante conocido se
dan instrucciones directamente para realizar
el mismo tipo de evaluaciones. En ambos
casos (donante confidencial y donante
conocido) el semen es procesado en el
laboratorio para seleccionar los
espermatozoides de mejores
caracteristicas.

5.- Fertilizacion.

La fertilizacion es la union del évulo con el
espermatozoide.

Para que esto ocurra, se pueden utilizar
diferentes técnicas en el laboratorio, segun
el criterio del especialista, las cuales
pueden ser:

FIV: Se coloca cada 6vulo junto con los
espermatozoides necesarios previamente
preparados en el laboratorio. La fertilizacion
se verifica de 16 a 20 horas después.

ICSI: Inyeccion Intracitoplasmatica de
Espermatozoides. En el laboratorio se
introduce un espermatozoide al interior del
ovulo.

Los 6vulos se preparan y se clasifican en el
laboratorio y segun su madurez seran
inseminados.

El nimero de embriones obtenidos de estos
procedimientos, varia de acuerdo a la edad
de la mujer, la calidad de los 6vulos, de los
espermatozoides y de la causa de
infertilidad.

De los Ovulos fertilizados, no todos se
desarrollan y algunos detienen su division
celular por lo que no son transferidos.
Existe la posibilidad que finalizado este
paso no se cuente con embriones para
transferir.

6.- Transferencia embrionaria.

Una vez conseguida la fertilizacién, se
selecciona el numero de embriones a
introducir en el interior del Gtero de la mujer.
Se transfieren como maximo dos embriones
segun el decreto que regula la aplicacion de
esta técnica.

La transferencia de embriones al Gtero es
un procedimiento que se realiza sin
necesidad de anestesia. Para ello se utiliza
un tubo de plastico delgado y suave llamado
catéter. Este se introduce a través del cuello
del utero y una vez en el interior los
embriones son depositados. Después de la
transferencia la paciente permanecera en
reposo el tiempo recomendado por su
médico.

Aproximadamente quince dias después de
la captura de ovocitos, se realizara un
examen de sangre que permite documentar
la presencia de embarazo. El ultrasonido
transvaginal permite visualizar la primera
estructura (saco gestacional) que confirme
el embarazo dentro del utero 21 dias
después de la transferencia embrionaria.

En los casos en los que se hayan generado
embriones que no se transfieran al utero,
seran congelados, con el objetivo de
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transferirlos en intentos futuros. Previo al
inicio de un ciclo de FIV la persona usuaria
y su pareja firmaran el documento:
“Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”,
en el cual la pareja o la mujer sin pareja,
otorga su autorizacion para que Si en un
plazo maximo de 10 afios no les fueran
transferidos para sus propios fines
reproductivos, sean donados a otras parejas
o la mujer sin pareja. No esta permitido
descartar embriones segun lo establecido
en la normativa nacional vigente.

Objetivo

Aumentar la probabilidad de lograr un
embarazo en parejas con causas de
infertilidad en el hombre.

Las causas de infertiidad masculina que
hacen necesario el uso de semen de
donante son:

* Falla previa de ICSI

* Ausencia de espermatozoides en el semen
eyaculado (azoospermia).

* Fallas de los métodos de recuperacion de
espermatozoides de los testiculos o de los
epididimos (6rganos que almacenan los
espermatozoides).

* Enfermedades genéticas, que pueden ser
transmitidas a los hijos, por parte del
hombre.

Beneficios esperables

Los resultados dependen en gran medida
de las causas que han determinado la
indicacion de tratamiento. En general el
porcentaje de embarazo por intento a nivel
mundial es alrededor del 30%.

Alternativas disponibles

La fertilizacién in vitro realizada con semen
donado en su caso es la Ultima alternativa
de tratamiento de reproduccion asistida, por
lo que de no someterse a esta, la Unica
opcion es la adopcion.

Consecuencias previsibles

Después de la aspiracion folicular se puede
presentar un dolor abdominal leve (similar al
gue se siente con la menstruacién) que
usualmente cede con el uso de analgésicos
y desaparece en el transcurso del dia.
Algunas mujeres presentan después de la
transferencia de embriones un ligero flujo
sanguinolento, esto es normal y no debe
preocupar.

Sin embargo si se presenta fiebre, dolor
severo 0 sangrado excesivo, debe
informarle al médico de inmediato.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la FIV-TE son:

Sindrome de Hiperestimulacién Ovarica
leve.

Es una respuesta exagerada del ovario a la
estimulacion de la ovulacion, en que el
namero de foliculos en crecimiento es
mucho mayor al deseado. Se caracteriza
por dolor pélvico leve, inflamacién
abdominal, retencién de liquido, y aumento
del tamafio de los ovarios. Su probabilidad
estd aumentada en mujeres jovenes,
delgadas o con sindrome de ovario
poliquistico. Cuando se agrava, estos
sintomas son muy severos y se requiere
hospitalizacién.

Embarazo maltiple.

La probabilidad de tener un embarazo
multiple es de hasta un 25% si se trasfieren
dos embriones para ciclos en fresco (con
embriones que no fueron congelados).

Los embarazos multiples presentan mayor
riesgo tanto para la madre como para su
descendencia. La frecuencia de
enfermedades y complicaciones para la
madre aumenta a mayor nimero de fetos:
presion alta y/o diabetes durante el
embarazo, parto prematuro y
complicaciones durante el parto
(desprendimiento prematuro de placenta,
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ruptura  prematura de  membranas,
hemorragia posparto, cesarea, etc.)

Enfermedades asociadas al embarazo.
Gran parte de los riesgos durante el
embarazo se deben al retraso en la
concepcion y la causa de la infertilidad. Las
enfermedades més frecuentes son: diabetes
durante el embarazo, alteraciones de la
presion asociadas al embarazo, retraso del
crecimiento intrauterino o complicaciones de
la placenta.

Riesgo psicoldgico.

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

Riesgos mas graves

Son los menos frecuentes:

Sindrome de hiperestimulacion ovérica
severo.

Es una respuesta exagerada del ovario al
estimulo de la ovulaciéon, en que el nimero
de foliculos en crecimiento es mucho mayor
que el deseado. Se caracteriza por
distencion del abdomen, dolor abdominal
severo, nauseas, vomitos, ganancia de
peso o deshidratacion. También pueden
producir alteraciones de la coagulacion y de
la funcion del rifdn e higado, acumulacion
de liquido en abdomen y/o térax e incluso
llevar a la muerte. Si hay embarazo puede
haber complicaciones para la madre que
hagan necesario interrumpir esa gestacion
(aborto terapéutico), segun criterio médico.

Puede ser necesario utilizar el medicamento
cabergolina, que ha demostrado disminuir el
riesgo de presentar sindrome de
hiperestimulacion ovérica. La cabergolina
puede generar reacciones tales como:
nauseas y vomitos, dolor de cabeza,

estreflimiento, cansancio, dolor abdominal,
somnolencia, disminucién de la presion con
cambios de postura, depresién, ansiedad,
vértigo, diarrea y/o flatulencias. Rara vez, se
presentan reacciones severas CcOMO:
psicosis, enfermedad de las valvulas del
corazon, endurecimiento de la capa que
recubre el corazén, los pulmones y 6rganos
del abdomen.

Torsion ovarica.

El ovario hiperestimulado puede duplicar o
triplicar el tamafio de un ovario normal. El
peso aumentado y la inflamacion
abdominal, puede faciltar su torsién
originando intensos dolores tipo coélicos. Es
una emergencia que requiere atencion
inmediata. El tratamiento de esta situacion
es realizar una cirugia para valorar si es
posible destorcer el ovario o extraerlo. Esta
complicacién se presenta en menos de un
1% de los casos.

Embarazo ectépico.

Es la implantacion del embrion fuera del
Utero. Este diagndstico se puede hacer por
ultrasonido y mediciones hormonales en
sangre. Ocurre mas frecuentemente en
personas que tienen infertilidad.

Defectos de nacimiento.

El riesgo de defectos congénitos en la
poblacion general es del 2 al 3%, y es
mayor entre los pacientes infértiles. La
mayor parte de este riesgo se debe al
retraso en la concepcién y la causa de
infertilidad.

El riesgo de malformaciones congénitas es
cercano al 30% para todos los recién
nacidos vivos con técnicas de reproduccion
asistida (TRA) en comparacion con los
nacidos con embarazos espontaneos. Aln
no hay evidencia cientifica significativa que
aclare si las TRA, los factores maternos
asociados a la infertilidad o una
combinacion de estos contribuyen a la
aparicion de malformaciones congeénitas.
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Cuando  se realiza la  inyeccion
intracitoplasmatica de espermatozoides
(ICSI) puede haber un mayor riesgo de
defectos congénitos y anomalias. Sin
embargo, no se sabe si estos riesgos se
deben al propio procedimiento de ICSI o
defectos de los espermatozoides. Los
hombres con infertilidad son mas propensos
a tener anomalias, que se pueden transmitir
a sus hijos.

Existe riesgo de enfermedades genéticas
que no son resultado del tratamiento de
reproduccion asistida. En Costa Rica no es
permitido hacer estudios genéticos en los
embriones por lo que un embrion clasificado
como normal por su apariencia y desarrollo
no implica que sea normal genética o
cromosOmicamente.

Otras complicaciones.

Asociadas a la aspiracién folicular, son
complicaciones de muy baja frecuencia
(0.72%): sangrado por lesion a estructuras
vecinas (ovario, intestino, vasos
sanguineos, pared vaginal) y/o torsién de
los ovarios, las cuales pueden requerir de
una cirugia de emergencia.

Ademas podrian presentar: infeccion,
formacion de coagulos en las venas,
reacciéon alérgica o complicaciones de la
anestesia.

Riesgos personalizados

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podrian asociar riesgos
especificos como:

Informacién de interés

Si el numero de embriones resultantes es
mayor al nimero de embriones que pueden
ser transferidos, estos se conservaran para
futuras transferencias o para ser donados.
Los embriones NO pueden ser desechados.

Se mantendra la confidencialidad de los
donantes, pero no el anonimato. Lo anterior
con la finalidad de cumplir con lo
establecido en:

. Cdédigo 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...”

. Cédigo de familia. Articulo 72: el
cual establece que el donante no tiene
ninguna obligacion de filiacion y paternidad.

Uno de los riesgos de la FIV es la falta de
fertilizaciéon de los évulos. Esto ocurre en el
1% de los casos. Si ninguno de los 6vulos
es fertilizado o los embriones detienen su
desarrollo, el médico no realizara la
transferencia embrionaria y el tratamiento
se cancela.

Existe riesgo de enfermedades genéticas
que no son resultado del tratamiento de
reproduccion asistida. En Costa Rica no es
permitido hacer estudios genéticos en los
embriones por lo que un embrién clasificado
como normal por su apariencia y desarrollo
no implica que sea normal genética o
cromosOmicamente.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o no con el
procedimiento, de no realizarse la
trasferencia embrionaria estos se
conservaran para futuras intervenciones o
para ser donados.
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Usted debe conocer que se pueden
presentar eventos, dafios y perjuicios que
afecten a los embriones y gametos
criopreservados; situaciones que no son
responsabilidad de la CCSS, como
consecuencia de un caso fortuito o fuerza
mayor, entendiéndose como tal un
imprevisto al cual no es posible resistir. A
modo enunciativo y no limitativo se puede
mencionar: terremotos, temblores,
deslizamientos, inundaciones, huracanes,
levantamientos populares o revoluciones
bélicas de cualquier clase.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a Ila institucibn 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 las
siguientes preguntas, marcando con equis:
1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

2. ¢Acepta tomar el medicamento
cabergolina en caso necesario.
(Sly (NO)*

*En caso negativo no puede someterse al
procedimiento de FIV.

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
respecto al procedimiento: cémo se
realiza, riesgos, complicaciones,
alternativas y me han aclarado las dudas.

eDeclaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion sobre la
realizacion del procedimiento.

Firmas

Nombre de la persona usuaria

Firma

N° identificacion Fechay Hora
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Nombre de la pareja (si corresponde) Firma N° identificacion Fechay Hora
Nombre del profesional que informa Firma Cadigo Fechay Hora

profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opiniéon y ya no deseo realizarme la FIV-TE con semen de donante que habia
autorizado en la fecha , en caso de contar con 6vulos fertilizados
se procedera con lo establecido en el documento “Manifiesto sobre compromiso de
responsabilidad de embriones congelados”.

Nombre del usuario Firma N° identificacién Fecha y Hora
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24.10 Anexo 10: Consentimiento informado para preservacion de fertilidad en la mujer

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:

Servicio de Atencion Nombre del procedimiento
Para preservacion de fertilidad en la mujer
Nombre de la persona usuaria N° de Identificacion Edad
Nombre del profesional que Profesion Cddigo profesional
informa

Este documento, junto con la explicacion 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

El proceso habitual comienza con la
estimulacion ovarica de la paciente para
intentar conseguir la produccion de
multiples foliculos que permitan la obtencion
de un numero adecuado de 6vulos.

La estimulacion de los ovarios se realiza
administrando medicamentos y hormonas
inyectadas. Este tratamiento dura en
promedio entre 10 y 12 dias. Durante este
periodo, se hace un seguimiento mediante
ultrasonido (de 3 a 4 ultrasonidos
transvaginales) para evaluar el crecimiento
y el desarrollo de los foliculos (estructuras
que contienen los O6vulos). Ademas se
toman algunas muestras de sangre para
medir los niveles hormonales.

Cuando la mayoria de los foliculos han
alcanzado un tamafio adecuado, se inyecta
otra hormona, que es la encargada de la
maduracion folicular. Alrededor de 36 horas
después de esta inyeccion se inicia la
siguiente etapa.

La aspiracion folicular consiste en obtener
los 6vulos del interior de los foliculos. Se
realiza mediante una puncién del ovario,
con una aguja que se introduce a través de
la vagina y es guiada al interior de los
foliculos mediante  ultrasonido. Este

procedimiento es ambulatorio y requiere de
anestesia por lo que debe presentarse en
ayunas y después del procedimiento se
traslada a sala de recuperacion.
Inmediatamente después de obtenidos los
6vulos, son analizados y criopreservados en
el laboratorio.

Objetivo y beneficios esperables

El objetivo de este procedimiento es la
preservacion de los évulos propios para su
utilizacion futura en reproduccion asistida.

Alternativas disponibles

Al tratarse de un proceso de preservacion
de fertilidad voluntaria por recomendacion
médica la alternativa es no realizarlo. Esto
implicaria que existe la posibilidad de no
poder embarazarse en un futuro con évulos
propios y tener que recurrir a oOvulos
donados u adopcion.

Consecuencias previsibles

Después de la aspiracion folicular se puede
presentar un pequefo dolor abdominal leve
(similar al que se siente con la
menstruacion) que cede con el uso de
analgésicos y desaparece en el transcurso
del dia, también puede haber sangrado
vaginal. Sin embargo, si se presenta fiebre,
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dolor agudo o sangrado excesivo, debe
informarle al médico de inmediato.

Riesgos mas frecuentes

En el caso de la preservacion de la fertilidad
son:

e Sindrome de Hiperestimulacion
Ovaérica leve.

Es una respuesta exagerada del ovario al
estimulo de la ovulacién, en que el nimero
de foliculos en crecimiento es mucho mayor
que el deseado. Se caracteriza por dolor
pélvico leve, inflamacibn abdominal,
retenciéon de liquido y aumento del tamafio
de los ovarios. Su probabilidad esta
aumentada en mujeres jovenes, delgadas o
con sindrome de ovario poliquistico.
Cuando se agrava, estos sintomas son muy
Severos y se requiere hospitalizacion.

¢ Riesgo de cancelacién del
tratamiento.

Hay riesgos de cancelacion del tratamiento

por ausencia o exceso de respuesta de los

ovarios.

e Riesgo psicoldgico.
Pueden surgir sintomas de hipersensibilidad
emocional por el tratamiento hormonal.

Riesgos mas graves

Son los menos frecuentes

¢ Sindrome de hiperestimulacion
ovarica severo.

Es una respuesta exagerada del ovario al
estimulo de la ovulacién, en que el nUmero
de foliculos en crecimiento es mucho mayor
que el deseado. Se caracteriza por
distencién del abdomen, dolor abdominal
severo, nauseas, vomitos, ganancia de
peso o deshidratacion. También pueden
producir alteraciones de la coagulacion y de
la funcion del rifion e higado, acumulacion
de liquido en abdomen y/o térax e incluso
llevar a la muerte.

Puede ser necesario utilizar el medicamento
cabergolina, que ha demostrado disminuir el
riesgo  de presentar sindrome de
hiperestimulacion ovarica. La cabergolina
puede generar reacciones tales como:
nauseas y vémitos, dolor de cabeza,
estrefiimiento, cansancio, dolor abdominal,
somnolencia, disminucion de la presion con
cambios de postura, depresién, ansiedad,
vértigo, diarrea y/o flatulencias. Rara vez, se
presentan reacciones severas Ccomo:
psicosis, enfermedad de las valvulas del
corazén, endurecimiento de la capa que
recubre el corazén, los pulmones y 6rganos
del abdomen.

Torsion ovarica.

El ovario hiperestimulado puede duplicar o
triplicar el tamafio de un ovario normal. El
peso aumentado y la inflamacién
abdominal, puede facilitar su torsién
originando intensos dolores tipo colicos. Es
una emergencia que requiere atencién
inmediata. El tratamiento de esta situacion
es realizar una cirugia para valorar si es
posible destorcer el ovario o extraerlo. Esta
complicacién se presenta en menos de un
1% de los casos.

Otras complicaciones

Asociadas a la aspiracion folicular, son
complicaciones de muy baja frecuencia
(0.72%): sangrado por lesion a estructuras
vecinas (ovario, intestino, vasos
sanguineos, pared vaginal) y/o torsibn de
los ovarios, las cuales pueden requerir de
una cirugia de emergencia.

Ademas podrian presentar: infeccion,
formacion de coagulos en las venas,
reaccion alérgica o complicaciones de la
anestesia.

Riesgos por de su condicion de salud

Debido a las caracteristicas médicas,
psicologicas y sociales de este caso
particular, se podria asociar algin riesgo
especifico agregado, como:
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Informacién de interés

La tasa de los ovocitos que sobreviven
luego de ser congelados va del 70 al 90%.
La congelacién de 6vulos se realizara por el
namero de afos correspondiente a la etapa
reproductiva de la mujer.

Debe someterse a un andlisis médico, con
historial de sus antecedentes personales y
familiares, un examen fisico y exdmenes de
laboratorio.

Usted puede cambiar de opinién cuando lo
desee, con respecto a continuar o0 no con el
procedimiento.

Usted debe conocer que se pueden
presentar eventos, dafios y perjuicios que
afecten a los embriones y gametos
criopreservados; situaciones que no son
responsabilidad de la CCSS, como
consecuencia de un caso fortuito o fuerza
mayor, entendiéndose como tal un
imprevisto al cual no es posible resistir. A
modo enunciativo y no limitativo se puede
mencionar: terremotos, temblores,
deslizamientos, inundaciones, huracanes,
levantamientos populares o revoluciones
bélicas de cualquier clase.

Aceptar realizar el procedimiento no libera
al profesional o a la institucion de
responsabilidades legales o administrativas
gue estos incumplan.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotara las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

Entiendo que debido a las circunstancias en
las que me encuentro (por enfermedad, por
intervencion o tratamiento médico que
puede provocarme la esterilidad) deseo
proceder a la congelacién de mis 6vulos,
con el objetivo de que los mismos puedan
ser utilizados en el futuro para constituir
embriones que me puedan ser transferidos.
Me han sido explicadas las dificultades para
conseguir un embarazo mas adelante con
mis propios 6vulos, debido a:

Cuando sea de mi interés disponer de mis
oOvulos congelados me comprometo a
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ponerme en contacto con la Unidad cuando
lo requiera o periédicamente cada 5 afios y
comunicar mi intencién al respecto durante
mi vida reproductiva.

De manera libre y voluntaria responda
las siguientes preguntas, marcando con
equis:

1. ¢Acepta someterse al procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

Con base en la informacidn y explicacion
que el profesional me ha brindado:

e Declaro que toda la informacion brindada
es cierta, y que no he omitido ningln
aspecto de interés que me hubiera sido
preguntado.

e Declaro que me han explicado oralmente
el procedimiento: como se realiza,
riesgos, complicaciones, alternativas y
me han aclarado las dudas.

e Declaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opiniéon sobre
la realizacién del procedimiento.
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Firmas

Nombre de la persona usuaria Firma N° identificacion Fechay Hora
Nombre del representante legal Firma N° identificacion Fechay Hora

(en caso de usuaria menor de edad)

Nombre del profesional que informa Firma Cadigo profesional Fechay Hora

Nombre del profesional que realiza el Firma Cddigo profesional Fechay Hora
procedimiento

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinién y ya no deseo realizar la preservacion de ovocitos que habia autorizado en la
fecha

Nombre del usuario Firma N° identificaciéon Fechay Hora
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24.11 Anexo 11: Consentimiento informado para biopsia testicular

(Adaptado de: Red Latinoamericana de Reproduccion Asistida. Consentimientos.2009)

Centro de Salud:
Servicio de Atencién

Nombre del procedimiento

Biopsia testicular

Nombre de la persona usuaria

Nombre del
informa

profesional que Profesion

N° de Identificacion Edad

Cddigo profesional

Este documento, junto con la explicacion 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 0 no de realizarselo.
Lea cuidadosamente y consulte al profesional cualquier duda que le surja.

Descripcion del procedimiento

Esta técnica estd indicada en pacientes
azoospermicos (ausencia de
espermatozoides en el eyaculado) segun
criterio médico. Existen dos tipos de
azoospermia:

* Obstructiva: los espermatozoides se
producen en los testiculos normalmente,
pero no pueden salir al exterior en el
momento de la eyaculacién porque hay una
obstruccién en los conductos que impide su
salida.

* No obstructiva: los espermatozoides no se
producen en los testiculos. Puede ser por
problemas hormonales o por dafios a las
células encargadas de producirlos.

Dependiendo del tipo de azoospermia, se
puede estimar el pronéstico de obtencion de
espermatozoides de los testiculos y
epididimo  (6rgano que almacena los
espermatozoides). Ademas puede ser
necesario hacer algunos examenes
genéticos para poder informarle si el
problema pudiera ser heredable.

En ambos tipos de azoospermia, se puede
intentar extraer espermatozoides

de los testiculos o los epididimos para hacer
inyeccion intracitoplasmaética del
espermatozoide (ICSI).

Las técnicas para la obtencion de
espermatozoides son procedimientos
ambulatorios que se realizan bajo
anestesia.

Objetivo y beneficios esperables

El objetivo de este procedimiento pretende
establecer la existencia o no de esterilidad y
llegar a un diagnéstico en el caso de que
existan lesiones testiculares.

Permite ademas la recuperacién de
espermatozoides de epididimo o testiculo, si
los hubiera, y que estos puedan ser
utilizados en técnicas de reproduccion
asistida de alta complejidad.

Alternativas disponibles

La fertilizacibn in vitro realizada con
espermatozoides obtenidos de biopsia
testicular es la Ultima alternativa de
tratamiento de reproduccion asistida, por lo
que de no someterse a esta, las opciones
son utilizar semen de donante o adopcion.

Consecuencias previsibles
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Producidas por la técnica quirdrgica: Las
complicaciones mas comunes son el dolor,
hematoma o infeccion. Generalmente se
pueden tratar sin necesidad de otra
intervencion.

Riesgos mas frecuentes

e Riesgo de no recuperaciéon de
espermatozoides.

e Riesgo psicoldgico. Pueden surgir
dificultades en la relacion de pareja
(sexual y emocional), por ansiedad y
depresién tanto en el hombre como en la
mujer, sobre todo si no se obtienen
espermatozoides para realizar un
procedimiento de fertilizacion in vitro.

Riesgos mas graves

Puede haber necesidad de una
reintervencion quirdrgica de urgencia, que
incluye un riesgo de forma muy excepcional
de pérdida de testiculo.

Riesgos por su condicién de salud

Debido a las caracteristicas médicas,
psicolégicas y sociales de este caso
particular, se podria 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 institucion de
responsabilidades legales o administrativas

gque estos incumplan. El procedimiento sera
realizado por un profesional calificado.

Dudas planteadas por el paciente y
respuestas dadas por el profesional

El profesional anotara las preguntas que
usted tenga:

Declaracion

De manera libre y voluntaria responda
las siguientes preguntas, marcando con
equis:

JAcepta someterse al  procedimiento
recomendado? (SI) (NO)

Con base en la informacién y explicacion
que el profesional me ha brindado:
Declaro que toda la informacién brindada es
cierta, y que no he omitido ningln aspecto
de interés que me hubiera sido preguntado.
Declaro que me han explicado oralmente el
procedimiento: como se realiza, riesgos,
complicaciones, alternativas y me han
aclarado las dudas.

Declaro que conozco que existe la
posibilidad de cambiar de opinion sobre la
realizacion del procedimiento.



Firmas

Nombre del usuario Firma N° identificacibn  Fechay Hora

Nombre del profesional que informa Firma Cadigo Fechay Hora
profesional

Nombre del profesional que realiza el Firma Cadigo Fechay Hora

procedimiento profesional

En caso de revocatoria del consentimiento

He cambiado de opinion y ya no deseo realizarme la biopsia testicular que habia autorizado en la

fecha

Nombre del usuario Firma

Ne° identificacion

Fecha
Hora

y
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24.12 Anexo 12: Encuesta de Validacién del Protocolo de Atencién Clinica para el
diagnostico de la pareja infértil y tratamiento con técnicas de Alta complejidad
en la Red de Servicios de Salud de la CCSS.

INFORMACION BASICA DEL COLABORADORJ/A
Nombre completo

Profesion (indicar su especialidad cuando corresponda)

Lugar de Trabajo

Correo electronico donde se puede localizar

ENCUESTA:

1. Para usted, la evaluacién de la presentacién y claridad del Protocolo de Atencion
Clinica es:

O 1:Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9: Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

2. Para usted, la evaluacion de la Introduccion es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:  Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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3. Para usted, la evaluacion de la Justificacion y Referencia Normativa es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9: Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

4. Para usted, la evaluacion del “Alcance y campo de aplicacion” es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa B 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado O 6: Poco Dudosa O 9. Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

5. Para usted, la evaluacién de la descripcidén de la metodologia utilizada es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:  Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

6. Para usted, la evaluacién de objetivo(s) es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9: Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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7. Para usted, la evaluacion de la poblacién diana es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:  Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

8. Para usted, la evaluacion del apartado “Personal de Salud que interviene” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:  Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

9. Para usted, la evaluacion del apartado “Criterios de Referencia” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

10.Para usted, la evaluacién del apartado “Criterios de Ingreso” es:

O 1. Extremadamente O 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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11.Para usted, la evaluacién del apartado “Requisitos de la persona usuaria” es:

O 1. Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

12.Para usted, la evaluacién del apartado “Intervenciones” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

13.Para usted, la evaluacién del apartado “Farmacos” es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

14.Para usted, la evaluacion del apartado “Modalidad de trabajo” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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15.Para usted, la evaluacion del apartado “Factores Pronésticos de FIV” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

16.Para usted, la evaluacién del apartado “Riesgos asociados a la FIV” es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

17.Para usted, la evaluacion del apartado “Criopreservacion de Embriones y/o
Gametos ” es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

18.Para usted, la evaluacién del apartado “Donacion de Gametos y Embriones” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa O 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:
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19.Para usted, la evaluacién del apartado “Bioética” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

20.Para usted, la evaluacion del apartado “Insumos” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

21.Para usted, la evaluacion del apartado “Factores Criticos” es:

O 1. Extremadamente 0 4: Muy Dudosa 0 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado O 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

22.Para usted, la evaluacion del apartado “Anexos” es:

O 1: Extremadamente O 4: Muy Dudosa O 7: Poco Apropiado

Inapropiado

O 2: Muy Inapropiado [ 5: Totalmente Dudosa [ 8: Muy Apropiado

O 3: Poco Inapropiado B 6: Poco Dudosa O 9:Extremadamente
Apropiado

Comentarios:

Muchas gracias por su importante colaboracion.
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24.13 Anexo 13: Propuesta de listado de insumos requeridos para la Unidad de
Medicina Reproductiva de Alta Complejidad

A continuacién se presenta un ejemplo del pedido de materiales que realiza el Instituto
Nacional de Perinatologia (INPer) segun los requerimientos por cada grupo de 50
pacientes que ingresan a un ciclo de fertilizacion in vitro e ICSI/PICSI. Cabe aclarar, que
se modificaron los nombres comerciales de los insumos utilizados por el INPer con la
finalidad de evitar conflictos de interés, ademas no necesariamente seran los definidos
institucionalmente para ser utilizados en la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad, siendo que este apartado tienen como fin brindar la ejemplificacion de los
insumos requeridos en una Unidad FIV, como apoyo a otras instancias institucionales
gque estan abordando esta temética.

Los Medios de capacitacion espermatica en andrologia son:

4 frascos de suero sintético substituto de 100 ml.

3 frascos de solucion de gradientes al 90% de 100 ml

3 frascos de solucion de gradientes al 40% de 100 ml

40 frascos de medio de cultivo tipo Human Tubal Fluid (HTF) modificado con Hepes y
rojo fenol de 100 ml.

Los medios de capacitacion espermética y medios de cultivo en laboratorio de embriologia
son:

o 3 kit de medio de vitrificacién de ovocitos y embriones.

o 3 kit de medios de desuvitrificacién de ovocitos y embriones.

o 1 kit de fragmentacion de ADN de espermatozoides (por técnica de dispersion de
cromatina).

o 11 frascos de medio para preparaciébn y manejo de gametos para FIV ya
suplementado con 5 mg HSA/ml de 60 ml.

o 14 frascos de medio de cultivo embrionario para dias del 1 al 3, ya suplementado
con 5 mg HSA/ml de 30 ml.

o 4 frascos de medio de cultivo embrionario hasta blastocisto ya suplementado con 5
mg HSA/mI de 30 ml.

o 8 frascos de medio para transferencia embrionaria de 10 ml.

o 11 frascos de medio para manipulacion de gametos y embriones a condiciones

ambiental ya suplementado con HSA de 125 ml. (medio para capacitacion
espermatica y/o placa de ICSI).

o 20 frascos de medio para lavado cervico-vaginal (no cultivo embrionario) previo a
transferencia de 125 ml.

o 10 frascos de gradiente para capacitacion espermatica de 30 ml.

o 5 frascos de medio para inmovilizacién de espermatozoides para ICSI (PVP) 0.5 x
0.1 ml.

o 10 frascos de aceite especial para FIV para cobertura de placas de cultivo

embrionario de 100 ml.
o 25 frascos de hialuronidasa para denudacién de ovocitos de 1 ml.
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Los insumos de quiréfano son:

e 50 fundas para transductor endocavitarias, de polietileno, estéril, sin lubricante con
una banda elastica en envoltura individual, de 10.2 x 61cm.

e 750 tubos de 17x100mm de 14ml. Tapa de presion, de poliestireno, envoltura

individual, esterilizados por radiacibn gamma, no embriotdxicos.

50 piezas de catéter de transferencia del embrion, con la guia de 24.7cmy la camisa.

50 piezas de obturador maleable de acero inoxidable.

50 piezas de set aguja de aspiracion de ovocitos de 16 a 19 G, de 30 a 35 cm.

15 piezas set de manguera de vacio con filtro hidrofobico, para frasco de aspiracion

ovocitaria.

500 pares de guantes de latex para cirujano libre de talco estéril envoltura individual

grado médico.

50 unidades de solucion fisiolégica de 250cc.

250 torundas de gasa estéril.

50 jeringas de 10cc para lavado vaginal

50 jeringas de tuberculina, para transferencia.

250 aplicadores de algodon, delgados y largos, estériles.

10 espéculos pequefios, de acero inoxidable.

10 espéculos mediados, de acero inoxidable.

10 espéculos grandes, de acero inoxidable.

50 catéteres largos para lavado vaginal de 12cm.

50 paquetes de gel para ultrasonido.

Los insumos de laboratorio son:

e 50 recipientes de polipropileno para recoleccion de muestras liquidas con tapa rosca,
estéril, volumen de 120 ml. Con banda de seguridad o envuelto individual, con etiqueta
adherida para rotular nombre del paciente, resistente a rupturas con cierre hermético
anti-escurrimiento.

e 500 puntas blancas para micropipeta de 0-20 ul. Estériles envoltura individual

e 600 puntas amarillas para micropipeta de 20-200 ul. Estériles envoltura individual

e 1250 piezas de caja petri desechable de 60x15 mm de poliestireno para fertilizacién in
vitro esterilizadas por radiacion gamma probadas como no embriotéxicas.

e 300 piezas de caja petri desechable de 60x15mm. Doble pozo, de poliestireno, para
fertilizacién in vitro, esterilizadas por radiacibon gamma, no pirogénica, no
embriotoxicas.

e 250 piezas de caja de cultivo de cuatro pozos de poliestireno para procedimientos de
fertilizacién in vitro, no pirogénicas, no embriotoxicas, esterilizadas por radiacion
gamma, en envoltura individual, probadas para cultivo embrionario.

e 25 piezas de caja petri desechable de 100x20mm, de poliestireno, para fertilizacion in
vitro, esterilizadas por radiacion gamma, no embriotoxicas.

e 25 piezas de caja petri desechable de 60x15mm de PICSI (sperm selection device).

e 200 piezas de botella de cultivo 25cm? con cuello inclinado boca ancha, de
poliestireno, esterilizadas en rayos gama y no embriotéxicas.
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200 piezas tubo conico para centrifuga con tapon de rosca de 15 ml de poliestireno,
esterilizados por radiacién gamma, no embriotoxicos, graduados desde 0.5ml.

300 tubos de 12x75mm de 6ml. Tapa de presion, de poliestireno, envoltura individual,
esterilizados por radiacion gamma y no embriotoxicos.

200 pipetas de plastico estériles con bulbo en un extremo de una sola pieza
graduadas de 3.0ml esterilizadas por radiacion gamma y empacadas individualmente.
75 piezas de pipeta serolégica de 25 ml de poliestireno, esterilizados por radiacién
gamma, no pirogénica, no embriotdxicas, que incluyan graduacion negativa para
capacidad extra, graduadas en mililitros. En envoltura individual.

50 piezas de pipeta serologica de 10 ml de poliestireno, esterilizados por radiacién
gamma, no pirogénica, no embriotdxicas, que incluyan graduacidon negativa para
capacidad extra, graduadas en mililitros. En envoltura individual.

50 piezas de pipeta serologica de 5 ml de poliestireno, esterilizadas por radiacién
gamma, no pirogénica. No embriotdéxicas que incluyan graduacién negativa para
capacidad extra, graduadas en ml. En envoltura individual.

50 piezas de pipeta serologica de 1 ml de poliestireno, esterilizadas por radiacién
gamma, no pirogénica. No embriotdéxicas que incluyan graduacién negativa para
capacidad extra, graduadas en ml. En envoltura individual.

400 piezas de pipeta de manipulacion de embriones 170 micrones.

250 piezas de pipeta de manipulacion de embriones 140 micrones.

150 piezas de pipeta de manipulacion de embriones 300 micrones.

150 piezas de pipeta de manipulacion de embriones 600 micrones.

25 piezas de micropipeta holding recta estériles.

25 piezas micropipeta para ICSI, recta, estériles.

80 piezas de contenedor para criopreservacion de évulos y/o embriones y blastocistos.
40 piezas de gobelets de 13 mm.

20 piezas tubo en cloruro de polivinilo, largo de 273mm x 14mm de diametro.

20 piezas de identificador de cafa de aluminio.

20 piezas de cafias de aluminio.

50 porta objetos pretefidos para evaluar diferencias en células y morfologia
espermatica.
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24.14 Anexo 14: Factores Criticos

Para la implementacién y gestion exitosa de la Unidad Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad , se requiere que la Institucion revise y mejore una serie de aspectos clave
que sobrepasan el alcance de este documento de normalizacion técnica, y que por tanto
son considerados factores criticos. Estos aspectos se relacionan principalmente con
elementos de gestién, laboratorio, farmacos, entre otros, los cuales se describen a
continuacion:

Gestion:

1.

Es de suma importancia que las Unidades correspondientes, seguin su competencia,
proyecten los costos para la implementacion y aplicacién de la FIV en la CCSS,
recordando que el equipo técnico brindara Gnicamente asesorias técnico-médicas. La
Direccion de Presupuesto, Direccion Financiero Contable (Costos Hospitalarios) y
Direccién Actuarial, son los responsables de establecer los costos del proyecto, segun
lo reiterado en las reuniones de Puesta en Marcha.

Actualmente en el pais solo cuenta con algunos de los insumos, incluyendo los
medios de desarrollo embrionario, indispensables para FIV con su respectivo registro
sanitario, por lo que se requiere que el Ministerio de Salud brinde la informacién sobre
todos los insumos registrados, para la realizacion de las fichas técnicas
correspondientes y eventual aplicacion de la técnica FIV en la CCSS.

Se debe solicitar un servicio de consultoria externa que asesore a la Institucion previo
a la construccioén e inicio de labores de la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta
Complejidad, por parte de un ente internacional con experiencia documentada vy
expertos en fertilizacion in vitro. La asesoria debe incluir: supervision del disefio e
instalacion, implementacion, acompafamiento en el inicio de labores y auditoria de
gestion de calidad de los laboratorios de andrologia y embriologia.

Capacitar o bien actualizar a todos los funcionarios que formen parte del equipo
interdisciplinario que atendera a los usuarios que ameriten técnicas de alta
complejidad reproductiva, segun lo establecido en el “Diagnéstico de necesidades de
formacion y capacitacion del recurso humano para la aplicacion de técnicas de
reproduccion asistida de la CCSS”, CENDEISSS 2016- 2025. La actualizacién de los
funcionarios encargados de los procedimientos de captura ovocitaria y transferencia
embrionaria debe ser como maximo 6 meses antes del inicio de funciones de la
UMRAC.

La UMRAC debe contar con apoyo de una Unidad de Cuidados Intensivos de un
Hospital Nacional, como referencia para el traslado de las pacientes que sufran alguna
complicacion, ya que el HOMACE no cuente con un médico intensivista en la Unidad
de Cuidados Intensivos.

Aprobar por parte del Comité Institucional de Expediente en Salud los formularios
especificos de consentimiento informado para las técnicas de alta complejidad y el
Documento de “Compromiso de responsabilidad sobre el destino de los embriones”
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para ser incluidos como parte integral del expediente de salud de las personas que
acudan a la Unidad de Medicina Reproductiva de Alta Complejidad.

7. Se recomienda adquirir un sistema informatico de gestién especifico para clinicas de
reproduccion asistida, como actualmente se utiliza a nivel mundial, el cual integra el
expediente clinico (estudios diagndsticos y procedimientos) con el laboratorio de
embriologia  (desarrollo  embrionario, embriones  transferidos, embriones
criopreservados y donacion de gametos y embriones). Como parte del manejo
electronico de los datos se debe concretar con prioridad la aplicacion de un
expediente electrénico para las personas usuarias de la Unidad de Medicina
Reproductiva de Alta Complejidad, con asesoria del Equipo Técnico de Atencion a la
Pareja Infértil, ya que de no contar con expediente electronico al iniciar las labores de
la UMRAC se debe modificar el Programa funcional y la distribucion arquitecténica,
estableciendo un area especifica para el almacenamiento de los expedientes de salud
que se tienen proyectados.

8. Se requiere incluir las herramientas de diagndstico psicolégico necesarias para el
proceso de valoracién de pacientes de la UMRAC vy los candidatos a donacion, las
cuales deberan ser definidas por las instancias institucionales correspondientes.

9. Actualmente no se cuenta con una regulacién nacional de donacién de gametos ni con
una comunicacion oficial sobre las condiciones para el registro nacional de donantes,
por lo que la CCSS contara con un registro de donantes propio con las caracteristicas
consideradas en este protocolo, hasta tanto se cuente con las indicaciones del
Ministerio de Salud. La CCSS limitar& un nimero maximo de nacidos vivos por
donante, el cual no debera ser superior a 4, incluyendo los hijos propios, hasta que
existe una regulacion nacional. Para el mantenimiento efectivo de ese limite, los
donantes deberadn declarar en cada donacion si han realizado otras donaciones
previas, indicar la fecha y el centro en el que realizaron dichas donaciones™*. Como
punto de referencia, la ley espafiola’® permite hasta 6 nacidos vivos por donante,
incluyendo hijos propios y cuenta con una poblacion de 46.7 millones de habitantes.
Se recomienda realizar la consulta al Misterio de Salud sobre las posibles
regulaciones a nivel nacional en el tema de donacién de gametos.

Laboratorio:

1. La “Norma para establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccion
Asistida de Fecundacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE)” del Ministerio
de Salud'®® en el apartado 7.1.1y 7.1.2 establece la necesidad de que cada Centro de
Reproduccion Asistida de Alta Complejidad realice estudios para Chlamydia
trachomatis, Ureaplasma urealyticum y Mycoplasma genitalum, por lo que resulta
necesario que la institucion adquiera los reactivos y equipamiento necesario para su
deteccion a partir de muestras cervicales o uretrales. Se debe garantizar que se

191

Modificado de: Ley 14/2006 del 26 de mayo sobre Técnicas de Reproduccién Humana Asistida. Espafia 2006.

192 ey 14/2006 del 26 de mayo sobre Técnicas de Reproduccién Humana Asistida. Espafia 2006.

% Ministerio de Salud. Norma para establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccion Asistida de
Fecundacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE). Alcance N°48, jueves 31 de marzo 2016. Imprenta Nacional San
José, Costa Rica. 2016
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cumpla con las condiciones preanaliticas y analiticas necesarias para la toma,
transporte y analisis de las muestras de las personas usuarias de la UMRAC. Se
recomienda que se valore la posibilidad de implementar dicho andlisis en el laboratorio
clinico del HOMACE, donde se encontrara la Unidad. Se estima que se realicen
alrededor de 500 analisis anuales.

Farmacos:

1. Es necesario que la Institucion cuente con los farmacos indispensables para realizar
los ciclos de Fertilizacion in vitro ya mencionados en el protocolo, para lo cual se
coordiné con el Comité Central de Farmacoterapia de la CCSS ya que no todos se
encuentran incluidos en la Lista Oficial de Medicamentos.

2. Los anélogos de la GnRH son indispensables durante la inducciéon de ovulacion para
FIV. Actualmente la Institucion no cuenta con ellos, siendo indispensable contar con al
menos con un antagonista de la GnRH.

Inmunizaciones

1. Segun lo establecido por el Ministerio de Salud en la “Norma para establecimientos de
salud que realizan la técnica de reproduccion Asistida de Fecundacién In vitro y
transferencia embrionaria (FIV-TE)"*, entre los estudios minimos a realizar a las
pacientes sujetas de técnicas de reproduccién asistida se encuentran estudios por
rubeola. Se recomienda conocer el criterio del programa de inmunizaciones respecto a
la viabilidad de incluir a las mujeres con infertilidad sometidas a técnicas de
reproduccion asistida de alta complejidad como poblacion meta en los programas de
vacunacion contra la Rubeola o bien conocer los titulos especificos para determinar su
inmunidad.

% Ministerio de Salud. Norma para establecimientos de salud que realizan la técnica de reproduccion Asistida de
Fecundacion In vitro y transferencia embrionaria (FIV-TE). Alcance N°48, jueves 31 de marzo 2016. Imprenta Nacional San
José, Costa Rica. 2016
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