30. Fracaso de implantacion

INTRODUCCION

El fallo de implantacién es actualmente el principal factor limitante del éxito en los ciclos
de fecundacion in vitro (FIV). La gran mayoria de tratamientos consiguen un nimero acep-
table de embriones de cuatro a ocho células; sin embargo, tan sélo unos pocos consi-
guen sobrevivir tras ser transferidos dentro de la cavidad uterina.

En términos generales, clasicamente se considera fallo de implantacién aquella situacion
en la que no hemos conseguido gestacion tras transferir, en al menos tres ocasiones, tres
embriones de buena calidad en un ciclo de FIV o de donacién de ovocitos. Sin embargo,
habida cuenta de la tendencia a transferir un nUmero cada vez menor de embriones, posi-
blemente en el futuro deba modificarse dicha definicion.

Se trata, por tanto, de un diagndstico de exclusién: una vez obtenidos los ovocitos tras
la estimulacion ovarica, conseguida la fecundacion mediante FIV convencional o bien
mediante ICSI, comprobada la divisién embrionaria a las 24 horas y transferidos esos
embriones de buena calidad, después de superadas estas dificultades, sélo queda que
el endometrio materno y el trofoblasto embrionario se adhieran y ocurra la implantacion.
Cuando en tres ciclos con estas caracteristicas no se consigue gestacion, estamos ante
un fallo de implantacion.

RECOMENDACIONES DIAGNOSTICAS

Ante la situacion anteriormente descrita existen una serie de recomendaciones diagnds-
ticas ampliamente aceptadas que deberian llevarse a cabo.

Estudio del cariotipo de la pareja

En muchos casos ya se habra realizado antes de llevar a cabo la FIV, pero si no ha
sido asi, conviene recordar que hay estudios que han demostrado una incidencia
superior de anomalias cromosomicas en alguno de los componentes de la pareja(’2.

Estudio de la cavidad uterina de la paciente mediante histeroscopia
Hay evidencias suficientes de la utilidad de esta técnica diagndstica en el diagndstico
de patologia endocavitaria en las pacientes con fallo de implantacion. Se ha estimado
que entre un 20 y un 50% de estas pacientes pueden presentar patologia®4).
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Descartar presencia de hidrosalpinx

Se acepta que los resultados de la FIV-TE en pacientes con esterilidad de causa tubarica
e hidrosalpinx son peores que en las tubaricas sin hidrosalpinx, en términos de tasa de
gestacion e implantacion®).

No hay evidencia de que la deteccién de los anticuerpos antifosfolipidos sea significati-
vamente superior en este grupo de pacientes®.

En los casos de fracaso de implantacion, la evaluacién diagnostica debe
incluir una histeroscopia.

En el fracaso de implantacién esta indicado realizar el cariotipo a los
dos miembros de la pareja.

En el fracaso de implantacion debe descartarse la presencia de hidrosalpinx.

RECOMENDACIONES TERAPEUTICAS

Salpinguectomia profilactica

Las pacientes con esterilidad de causa tubarica en las que hay evidencia de hidrosalpinx
deben ser tratadas quirdrgicamente, realizando si es posible una salpinguectomia, sin
esperar a que se produzca un fallo de implantacion embrionaria®.

En las pacientes en que se sospeche la presencia de hidrosalpinx
debe realizarse una laparoscopia, con la intencién de hacer
salpinguectomia si esto es posible.

Hatching asistido

La expansion completa del blastocisto acompafnada del adelgazamiento natural de la zona
pellcida, con la eclosion o salida del embrion, por disolucion de la zona pellcida con enzi-
mas proteoliticas, es un fendmeno importante en el proceso de la implantacién. Se ha con-
siderado que, en pacientes con fallos de implantacion, este proceso podria estar alterado
y el blastocisto no podria eclosionar de la zona pellcida y posteriormente implantar. Por ello,
se han desarrollado diferentes métodos de laboratorio que permitirian el hatching in vitro.

En la actualidad no se acepta este método como proceder sistematico en todas las pacientes
de FIV-TE. Sin embargo, en los fallos de implantacion seria una técnica recomendable®-10),



Fracaso de implantaciéon

El hatching asistido es una técnica a considerar en el fracaso
de implantacion.

Screening genético preimplantacional

El estudio de aneuploidias en pacientes con fallos repetidos de implantacion ha sido una
de las ultimas indicaciones del DGP, ya que en estas pacientes se ha observado un ele-
vado porcentaje de embriones cromosémicamente anormales. Este screening ha demos-
trado su eficacia en pacientes de edad avanzada y en pacientes con historia de abortos
de repeticiéon. Sin embargo, en el fracaso de implantacién su eficacia no ha sido total-
mente evaluada.

Aunque ha sido recomendado por grupos de expertos(! y en algin estudio ha demos-
trado su eficacia(?, no hay evidencia suficiente como que el DPG pueda utilizarse de
manera rutinaria en pacientes con fallos de implantacion.

No hay evidencia de la utilidad del diagnéstico genético preimplantacional
en los casos de fracaso de implantacion.

Transferencia de blastocistos

Aunque existe consenso en la literatura en cuanto a la utilidad de la transferencia de blas-
tocistos, para poder seleccionar mejor los embriones y disminuir el nUmero a transferir,
para una mejor sincronizacion utero-embrién y para mejorar el resultado en los ciclos con
DGP, no hay evidencia suficiente para aceptar su utilizacion rutinaria en pacientes con
fallos de implantacion(13.14),

No hay evidencia suficiente para hacer transferencia de blastocistos
rutinaria en el fracaso de implantacion.

Co-cultivos

En la misma linea que lo comentado en el apartado anterior, se puede afirmar que tanto
la utilizacion de co-cultivos como de medios de cultivo secuenciales, tienen como obje-
tivo mejorar la calidad de los embriones a transferir, que seria el objetivo fundamental en

379



Otros temas de reproduccion asistida

380

las pacientes con fallos de implantacién. No obstante, el hecho de tener que disponer de
tres 0 mas embriones de ocho células en dia tercero de desarrollo embrionario para poder
aplicar estos métodos, limita mucho su aplicacion clinica.

La posibilidad de utilizar células del epitelio endometrial humano, como método de co-
cultivo, parece que proporciona al embridn un ambiente mas fisioldgico para su divisién
y puede suponer una mejora en las posibilidades de gestacién de estas pacientes(19,

La utilizacion células del epitelio endometrial humano como método
de co-cultivo, parece que proporciona al embrién un ambiente mas
fisiolégico para su divisién y puede suponer una mejora en las
posibilidades de gestacion pacientes con fracaso de implantacion.

Esta claro que los fallos de implantacion representan una problematica no resuelta de las
técnicas de reproduccion asistida. Existen pocas opciones terapéuticas universalmente
aceptadas y son necesarios amplios y rigurosos estudios que nos permitan sacar conclu-
siones claras. No obstante, la mejora de algunos aspectos técnicos (mejoras en las técni-
cas de FISH para DGP, de cultivos secuenciales, etc.) puede aportar datos que nos permi-
tan dar opciones terapéuticas a las parejas antes de indicar una donacién de ovocitos.
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