19. Técnica de la transferencia embrionaria

INTRODUCCION

La transferencia embrionaria es el Ultimo acto del complejo proceso de la FIV. Se ha pos-
tulado clasicamente que la meticulosidad en la transferencia embrionaria es esencial en
el éxito de la FIV. Sin embargo, la transferencia embrionaria no ha evolucionado de forma
paralela al resto de procedimientos que se siguen en un ciclo de FIV.

La implantacién embrionaria se sustentaria en tres pilares: el embrion, la receptividad
endometrial y la técnica de la transferencia.

A pesar de la progresiva mejora de los resultados de la FIV sigue existiendo una gran dife-
rencia entre el nUmero de embriones transferidos y los embarazos obtenidos. Tasas de
implantacion entre el 20% y 30% son consideradas normales en un programa de FIV. Esta
discrepancia se ha atribuido fundamentalmente a anomalias cromosémicas de los embrio-
nes y a alteraciones en la receptividad uterina, si bien otra causa del bajo nimero de
embriones que se implantan podria atribuirse a deficiencias en la técnica de la transfe-
rencia. En los ultimos afos, la ultrasonografia ha permitido observar las imagenes intrau-
terinas de la transferencia, aumentando asi el interés de los clinicos por su metodologia.

El frecuente caracter retrospectivo de los trabajos publicados, su heterogeneidad y sus
sesgos limitan las conclusiones basadas en la evidencia.

No existe un acuerdo en cuanto a la importancia de los diferentes factores que puedan
afectar al éxito de la transferencia embrionaria. Dos encuestas realizadas a profesionales
que llevan a cabo la transferencia embrionaria, sobre la valoracion que hacen de la impor-
tancia de los diferentes factores que pueden influir en el éxito de la transferencia embrio-
naria, muestran discrepancias al respecto (Tablas 1y 2).

En la presente revision se estudia exclusivamente la transferencia embrionaria intraute-
rina por via transcervical, que es la habitualmente realizada. La transferencia tubarica y la
transferencia intrauterina transmiometrial se llevan a cabo en situaciones excepcionales.

Para la realizacion de una transferencia embrionaria se coloca a la paciente en posicion de lito-
tomia. El cuello uterino es expuesto con la ayuda de un espéculo bivalvo y se procede a la lim-
pieza cervical. Se puede eliminar el moco cervical con la ayuda de una jeringuilla, de un caté-
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ter de teflon o con torundas bafadas en suero fisioldgico o medio de cultivo. Una ecografia
abdominal permitiria conocer la posicion del Utero, la angulacion del cérvix, la longitud de la
cavidad endometrial y las caracteristicas del endometrio. La vejiga puede estar llena o no.

Tabla 1. Importancia relativa de cada factor. Por total, media y Desviacion Estandar. Resultados de una

encuesta. La maxima puntuacion para cada variable fue 500

Prioridad Media DE Total
1 Extirpacion de hidrosalpinx antes del tratamiento 6,8 2,8 340
2 Ausencia de hemorragia/sangre en el catéter 6,6 2,5 330
3 Tipo de catéter usado 6,1 2,7 255°
4 No tocar el fondo del Utero 5,8 3,2 292
5 Evitar el uso de garfio 57 2,9 283
6 Limpieza del moco cervical 52 3,2 258
7 Ecografia de la cavidad uterina antes del tratamiento 43 2,8 216
8 Dejar el catéter mas de un minuto 42 31 211
9 Reposo post-transfer de 30 minutos 3,8 2,8 192

10 Transferencia de prueba antes del tratamiento 3,1 3,1 157

11 Ecografia de la transferencia 2,6 2,2 125

12 Antiprostaglandinicos para evitar las contracciones uterinas 1,9 1,5 93

*Sélo 42 clinicos respondieron esta pregunta.

Tabla 2. Importancia relativa de cada factor. Por total, media y Desviacion Estandar. Resultados de una

encuesta. La maxima puntuacion para cada variable fue 800

Prioridad Puntaje medio + DE  Puntaje total
(%)
1 Protocolo estandarizado 85+1,38 679 (85)
2 Ausencia de hemorragia/sangre en el catéter 75+26 603 (75)
3 No tocar el fondo del ttero 72+27 572 (72)
4 Tipo de catéter usado 72+25 568 (71)
5 Evitar el uso de garfio 6,1 + 3,1 484 (61)
6 Limpieza del moco cervical 6,0 = 3,2 482 (60)
7 Extirpacion de hidrosalpinx antes del tratamiento 51+27 408 (51)
8 Rotacion del catéter 49+36 395 (49)
9 Ecografia de la cavidad uterina antes del tratamiento 48 +3,6 386 (48)
10 Dejar el catéter 30 segundos 43 +31 343 (43)
1 Vejiga llena en la transferencia 39=+32 313 (39)
12 Transferencia de prueba antes de la transferencia actual 39+36 308 (38)
13 Transferencia de prueba antes del ciclo tratamiento 3,5+3,1 277 (35)
14 Ecografia de la transferencia 3,4+31 273 (34)
15 No reposo post-transfer 29+35 233 (29)
16 Reposo post-transfer de 5 minutos 27+29 219 (27)
17 Dejar el catéter un minuto 23+29 182 (23)
18 Transferencia de prueba en la fase inicial del ciclo de tratamiento 2,2 + 2,2 173 (22)
19 Antiprostaglandinicos para evitar las contracciones uterinas 1,9+17 151 (19)
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Existen varios tipos de catéter de transferencia. Pueden utilizarse precargados con los
embriones o sin precargar. En este Ultimo caso, el médico introduce en primer lugar la
parte externa del catéter (o guia) hasta alcanzar la situacion deseada. Posteriormente, la
parte interna del catéter se utilizara para cargar los embriones en el laboratorio y se intro-
ducira en el Utero a través de la guia.

Llegados al punto deseado para el depédsito de los embriones (con la ayuda de ecografia o
no) se procede a descargarlos suavemente con la ayuda de una jeringa. A continuacion, se
retira cuidadosamente el catéter y se examina en la lupa para asegurar la descarga de los
embriones. En caso necesario se repetira el proceso. La paciente permanecera en reposo.

En la literatura se estudian diferentes factores que pueden influir en el resultado de la trans-
ferencia embrionaria (Tabla 3).

Tabla 3. Factores estudiados en la técnica de la transferencia embrionaria

Sangre 0 moco en el catéter
Retencion embrionaria y repeticion de transferencia
Contracciones uterinas

Tipo de catéter

Carga del catéter

Tocar el fondo del utero

Situacion del catéter

Transferencia de prueba

Dificultad permeabilizacion cervical
Ultrasonografia
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Desafortunadamente, la mayoria de ellos carecen de estudios bien disefiados o con la
suficiente amplitud como para ser afiadidos en una guia de recomendaciones.

TRANSFERENCIA ECOGUIADA

La transferencia embrionaria se ha realizado tradicionalmente a ciegas mediante un pro-
cedimiento basado en las sensaciones tactiles y la experiencia del operador (clinical touch).

Strickler RC et al. 1985, publican que la transferencia guiada por ecografia podria
mejorar sus resultados. Otros trabajos('? han demostrado que la transferencia basada
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en el tacto se acomparna con frecuencia de lesiones endometriales, de toques inad-
vertidos del fondo del Utero o casos en que el catéter se clava en el endometrio, incluso
en las transferencias consideradas “faciles”. En ningun estudio se demuestran efec-
tos adversos de la ecografia sobre las tasas de embarazo o de implantacion, ni que
produzca efectos secundarios. En contra, se han argumentado problemas logisticos
y de recursos.

La mayoria de trabajos se refieren a ecografia abdominal 2D. Existen algunas referencias
a transferencias con ecografia vaginal o abdominal 3D.

El mecanismo por el que la transferencia embrionaria ecoguiada mejora las tasas de
embarazo e implantacion no ha sido exactamente determinado. Se ha atribuido a la
confirmacion de que la punta del catéter esta dentro de la cavidad uterina, a la dis-
tancia del catéter del fondo del Utero, a evitar tocar el fondo uterino, a la disminucién
del numero de transferencias dificiles, a la menor incidencia de sangre en el catéter,
a la estandarizacién de los procedimientos entre diferentes operadores y a la reple-
cioén vesical.

En el metaandlisis de Buckett et al. 20030), se incluyen 8 ensayos controlados y prospec-
tivos, 4 originalmente randomizados. La OR para embarazo clinico por transferencia embrio-
naria fue de 1,44 con un IC=95% (1,18-1,74). La OR para la implantaciéon embrionaria fue
1,38 con un IC=95% (1,25-1,53).

Sallam NH et al.#9 realizan un metaanalisis sobre cuatro estudios (ya incluidos en el meta-
analisis de Bucket) de 14 seleccionados en la literatura. Sélo los estudios genuinamente
randomizados, que presentan un seguimiento completo y en los que existe una similitud
entre los grupos de estudio y control, son incluidos. Para embarazo clinico, la OR (x95%
Cl) fue 1,42 (1,17-1,73) a favor de la transferencia ecoguiada. Para embarazo evolutivo la
OR (x95% CI) fue 1,49 (1,22-1,82) también a favor de la transferencia ecoguiada. Se rea-
liz6 también un analisis de sensibilidad sobre el nimero de embriones transferidos, que
demostré que las transferencias ecoguiadas incrementaron significativamente las tasas
de embarazo clinico cuando se transfirieron tres embriones, pero no en transferencias de
uno o dos embriones. Esto puede ser debido a la distribucion relativa de las pacientes de
cada grupo en los estudios analizados.

Un metaandlisis® de 18 trabajos sobre 5.959 casos encuentra una OR para embarazo
clinico por transferencia de 1,59 con un IC 95% (1,42-1,78) a favor de la transferencia
ecoguiada. En 16 de los 18 trabajos el resultado es coincidente con el metaanalisis, y en
los restantes estudios los resultados van en direccién opuesta, aunque en ambos la OR
es proxima a la unidad. Por tanto, existe una fuerte evidencia a favor de la transferencia
ecoguiada.
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Las tasas de embarazo, embarazo evolutivo e implantacion mejoran
con la transferencia embrionaria realizada con ecografia abdominal
2D.

REPOSO POST-TRANSFERENCIA EMBRIONARIA

Histéricamente, se consideraba necesario un reposo post-transferencia de hasta 24 horas
de duracion como medida favorecedora para la implantacion embrionaria.

Dos estudios prospectivos y randomizados comparan el reposo de 24 horas post-trans-
ferencia con la movilizacion precoz. Botta et al.(”) comparan un grupo de pacientes con
reposo de 24 horas y un grupo con reposo de 20 minutos post-transferencia. No existie-
ron diferencias entre las tasas de embarazo (24,1 vs 23,6%), ni de tasas de aborto (19 vs
18,1%) entre ambos grupos.

Amarin et al.® comparan un grupo con 24 horas de reposo con uno de 1 hora de reposo.
Las tasas de embarazo clinico (21,5 vs 18,2%) fueron similares para ambos grupos. La
tasa de implantacion fue significativamente mayor para el grupo con reposo de una hora
(14,4 vs 9%).

Aunque la evidencia es limitada y son necesarios estudios mas amplios, se puede acep-
tar que el reposo superior a 20 minutos no mejora los resultados.

Un reposo superior a 20 minutos postransferencia no mejora las tasas
de embarazo clinico.

TIPO DE CATETER

La influencia del catéter en el éxito de la transferencia embrionaria, podria estar condicio-
nada por su disefio (doble luz, guia de insercion, forma de la punta, etc.), materiales emple-
ados (metalicos, plasticos duros o blandos, etc.) y su maleabilidad.

Los catéteres rigidos y maleables facilitan el paso de la curvatura del canal cervical, pero
se han asociado a una mayor posibilidad de traumatismo, sangrado y aumento de las
contracciones uterinas. Los catéteres blandos disminuirian estos riesgos pero su inser-
cion podria ser mas dificil.

217



Aspectos clinicos de la FIV-ICSI

218

Ocho estudios randomizados han comparado distintos tipos de catéteres y las tasas de emba-
razo obtenidas. Cuatro encuentran diferencias significativas en las tasas de embarazo entre
distintos tipos de catéter®12), y otros cuatro no encuentran diferencias significativas(!3-19),

Los resultados de los estudios mas amplios parecen sugerir que el tipo de catéter influye
en las tasas de embarazo (Nivel de evidencia 1b). Sin embargo, existe heterogeneidad,
bajo niumero de casos estudiados y diferencias entre los distintos tipos de catéteres que
limitan las conclusiones definitivas.

Daya(”) acumula los resultados de 6 trabajos que comprenden 2894 pacientes compa-
rando catéteres blandos y rigidos. La OR de embarazo clinico por transferencia es de 1,49
con un IC del 95% (1,26-1,77) a favor de los catéteres blandos.

Los catéteres blandos se asocian a mayores tasas de embarazo
clinico.

SITUACION DEL CATETER EN LA CAVIDAD UTERINA

Los resultados de los estudios sobre la situacion de la punta del catéter en la cavidad
uterina han sido discordantes. La transferencia ecoguiada ha permitido realizar la trans-
ferencia embrionaria en el punto seleccionado de la cavidad endometrial y medir sus
resultados.

Para valorar la situacion 6ptima de la transferencia se han utilizado diferentes criterios.
Algunos utilizan como medida la distancia entre la punta del catéter y el fondo de la cavi-
dad endometrial('®), Otros consideran como mas importante una “distancia relativa” en la
que se valora la distancia entre la punta del catéter y el fondo de la cavidad endometrial
en relacion a la longitud total de dicha cavidad(19:20),

En un estudio prospectivo randomizado de 400 transferencias ecoguiadas®! se mide la
situacién de la punta del catéter con relacion a la longitud total de la cavidad endometrial
y se divide en mitad superior y mitad inferior. La transferencia en la mitad superior o mitad
inferior de la cavidad endometrial son semejantes en cuanto a implantacién, embarazo,
aborto, embarazo extrauterino y embarazo evolutivo.

Otro estudio prospectivo randomizado sobre 400 transferencias en 360 pacientes('9 valora
los resultados en funcién de la distancia entre la punta del catéter y el fondo de la cavi-
dad endometrial, y en funcién de la distancia relativa o cociente entre la distancia de la
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punta del catéter hasta el fondo de la cavidad endometrial, y la distancia entre el orificio
cervical interno y el fondo de cavidad endometrial.

No hubo diferencias significativas en implantacién, embarazo, aborto, embarazo ectépico
y embarazo evolutivo entre los grupos con transferencia a 10-15 mm, 16-20 mm vy > 21
mm del fondo del Utero.

Con relacion a la distancia relativa se hicieron 4 grupos; < 40%, 41-50%, 51-60%,>
61%. Se observo una diferencia significativa en las tasas de implantacién y en las
tasas de embarazo evolutivo en los grupos en los que la punta del catéter fue
situada en la parte mas central de la cavidad endometrial. Se sugiere que el sitio
ideal para colocar la punta del catéter se determina mejor por la posicion relativa
en funcién de la longitud total del Utero, que por la distancia absoluta al fondo de
cavidad.

Frankfurter y cols.@9 en un estudio prospectivo de cohortes de 666 transferencias, encon-
traron tasas de implantacion y de embarazo clinico significativamente mas altas en las
transferencias realizadas en el segmento medio-inferior comparado con el superior (21%
vs 14% y 39,6% vs 31,2%), con referencia a la posicién relativa del lugar de la transferen-
cia, siendo este efecto mas marcado en el primer ciclo.

Coroleu y cols.('® realizaron un estudio prospectivo, controlado y randomizado sobre 180
transferencias consecutivas. Se dividen 3 grupos segun la distancia de la punta del caté-
ter al fondo del utero: grupo 1: 10+£1,5 mm, grupo 2: 15+1,5 mm y grupo 3: 20+1,5 mm.
Encuentran diferencias significativas en las tasas de implantacion cuando la distancia de
la punta del catéter al fondo del Utero era de 15-20 mm.

La tasa de implantacion fue significativamente mayor (p<0,05) en los grupos 2 (31,3%) y
3 (33,3%) que en el grupo 1 (20,6%). La tasa de embarazo también fue diferente entre los
grupos 2y 3y el grupo 1, pero la diferencia fue estadisticamente significativa sélo al com-
parar el grupo 3y el grupo 1.

En las transferencias en las que los embriones se depositaron <10 mm o > 20 mm del
fondo de la cavidad endometrial, tanto las tasas de implantacion (2% y 0%) como de
embarazo (5,8% y 0%) fueron extremadamente bajas. Se concluye que la transferencia
debe realizarse entre 15y 20 mm.

Aunque la posicion de la punta del catéter ha sido valorada de forma diferente en los diver-
sos estudios, parece existir una coincidencia en que la transferencia realizada en el seg-
mento medio-inferior de la cavidad uterina se acompafia de mejores tasas de implanta-
cién y de embarazo.

219



A

spectos clinicos de la FIV-ICSI

220

La transferencia embrionaria debe realizarse en el segmento medio inferior

de la cavidad endometrial.
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