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Resumen

OBJETIVO: Conocer las principales causas médicas y no médicas de preservacion de
ovocitos, y la tasa de retorno para su uso. Objetivos secundarios: establecer la pro-
porcién de causas médicas y no médicas de la criopreservacién de ovocitos, evaluar
la cantidad promedio de los capturados y vitrificados y establecer la asociacion entre
México, Ciudad de México. de ovocitos obtenidos en relacion con la edad.

MATERIALES Y METODOS: Estudio de cohorte, observacional, retrospectivo y
descriptivo efectuado del 2015 al 2022 en el Centro Especializado en Esterilidad y
Reproduccién Humana en pacientes del programa de criopreservacion de ovocitos.
Para determinar la distribucién de los datos se aplicé la prueba de Shapiro-Wilk y la
diferencia de medias con t de Student.

RESULTADOS: Se estudiaron 69 pacientes en quienes las causas de preservacion social
representaron el 79.7% (n = 55) de los casos y las causas médicas el 20.3% restante (n
= 14). Estas dltimas fueron: endometriosis (35.7%; n = 25), enfermedades autoinmuni-
tarias (28.57%; n = 18) y cancer (21.42%; n = 15). Las principales causas no médicas
fueron: no contar con pareja (32.72%; n = 22), bisqueda de crecimiento profesional
(32.72%; n = 22) y no desear el embarazo en ese momento (27.27%; n = 18). Se observé
una correlacién lineal negativa de la edad con la cantidad de ovocitos capturados. El
17.4% (n = 12) de las pacientes regresé para recurrir a los ovocitos preservados, con
tasa de supervivencia de ovocitos reportada del 90% y embarazo clinico del 40%.

CONCLUSIONES: Los métodos de preservacion de la fertilidad constituyen un avance
importante en la medicina reproductiva porque permiten diferir el embarazo a un
plazo deseado, bien sea por indicacion médica o social. Antes de la indicacion de
medicamentos o de intervenciones quiridrgicas que potencialmente puedan afectar la
reserva ovarica y la posibilidad de embarazo a largo plazo debera considerarse la toma
oportuna de decisiones por parte de un equipo multidisciplinario.

PALABRAS CLAVE: Preservacion de la fertilidad; endometriosis; vitrificacion de ovo-
citos; deseo de embarazo.

Abstract

OBJECTIVE: To learn about the main medical and non-medical causes for oocyte
preservation, and the rate of return for their use. Secondary objectives: to establish the
proportion of medical and non-medical causes for oocyte cryopreservation, to evaluate
the average quantity of oocytes collected and vitrified, and to establish the association
between the quantity of oocytes obtained in relation to age.

MATERIALS AND METHODS: Observational, retrospective and descriptive cohort
study carried out from 2015 to 2022 at the Center Specialized in Infertility and
Human Reproduction in patients of the oocyte cryopreservation program. Shapiro-
Wilk test and difference of means with Student's t-test were used to determine the
distribution of data.
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RESULTS: A total of 69 patients were studied, of whom 79.7% (n = 55) underwent social
preservation and the remaining 20.3% (n = 14) for medical reasons. The latter were:
endometriosis (35.7%; n = 25), autoimmune diseases (28.57%; n = 18) and cancer
(21.42%; n = 15). The main non-medical reasons were: no partner (32.72%; n = 22),
seeking career advancement (32.72%; n = 22), and not wanting to get pregnant at that
time (27.27%; n = 18). A negative linear correlation was observed between age and
number of oocytes retrieved. 17.4% (n = 12) of patients in this program had returned
to use the retrieved oocytes, with a reported oocyte survival rate of 90% and a clinical
pregnancy rate of 40%.

CONCLUSIONS: Fertility preservation methods represent an important advance in
reproductive medicine because they allow the postponement of pregnancy to a desired
time, either for medical or social reasons. Timely decision-making by a multidisciplinary
team should be considered before prescribing medications or performing surgery that
may compromise ovarian reserve and the possibility of long-term pregnancy.

KEYWORDS: Fertility preservation; Endometriosis; Oocyte vitrification; Fertility desire.
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ANTECEDENTES

Las mujeres nacen con una cantidad determi-
nada de ovocitos que, con el transcurso del
tiempo, disminuyen en calidad y cantidad,
proceso denominado senescencia ovarica." En
este sentido, las técnicas de preservacién de la
fertilidad pueden ser una opcién que aumente, a
futuro, las probabilidades de embarazo, incluso
en etapas en las que el potencial reproductivo
ha disminuido considerablemente.?

La criopreservacion es un método que consiste
en el mantenimiento de células y tejidos a tem-
peraturas bajo cero grados Celsius, con el fin de
detener su actividad biolégica y mantenerlos en
resguardo para uso futuro. En 1984 se reportd
el primer nacimiento humano obtenido a partir
de un embrién congelado y en 1986 se registrd
el primer nacimiento humano logrado con esta
técnica.’ Posteriormente, se desarroll6 el proceso
de vitrificacién, que consiste en la aplicacion
de altas concentraciones de crioprotector y en-

friamiento ultrarrdpido para solidificar la célula
hacia un estado similar al vidrio. En la actuali-
dad, esta técnica se aplica para la preservacion
de ovocitos, tejido ovdrico, espermatozoides y
embriones.?

Enel 2012, la American Society for Reproductive
Medicine (ASRM) dejé de considerar a la criopre-
servacion de ovocitos un método experimental,
para que pudiera ofrecerse a las mujeres que lo
desearan, sin tener indicacion médica, denomi-
nado causa social.?

Causas médicas

Las indicaciones médicas estandarizadas para
la preservacion de la fertilidad se resumen en
el Cuadro 1.

Causas no médicas-sociales

Representan uno de los avances mas signifi-
cativos en Medicina de la reproduccion; su
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Cuadro 1. Indicaciones médicas para preservacion de la
fertilidad®

Tratamiento oncolégico potencialmente gonadotéxico
Afecciones genéticas: mutaciones en BRCA 1y 2
Sindrome de Turner

Sindrome de X fragil

Micropérdidas en el cromosoma X

Tumores ovdricos limitrofes

Endometriosis

Enfermedades autoinmunitarias: lupus eritematoso sisté-
mico, sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos, artritis
reumatoide

Previo a intervenciones quirtrgicas con riesgo de lesion
ovarica parcial o total

Deseo de hijo (s) en hombres transgénero

indicacion es cada vez mds frecuente en paises
desarrollados.”

Entre las principales razones referidas para
aplazamiento de la maternidad se encuentran:

e No contar con pareja en el momento
actual.

* Mayor preparacién académica.
e Logro de metas profesionales.
* Mayor estabilidad financiera.*

En 2020 se publicé en Ginecologia y Obstetri-
cia de México una Guia Clinica basada en la
experiencia de un grupo de especialistas, con
los objetivos de proponer lineamientos para
preservacion de la fertilidad en pacientes con
cancer y motivo social, y desarrollar una red
interinstitucional de especialistas que permita la
atencion médica multidisciplinaria a este grupo
de pacientes.®

Es importante que los médicos de primer con-
tacto y los ginecoobstetras puedan identificar,
oportunamente, a las pacientes que podrian
beneficiarse de alguna técnica de preservacion
de la fertilidad. Esto porque se han reportado ma-

yores tasas de nacidos vivos cuando las técnicas
se practican antes de los 35 afios.°

El seguimiento del deseo de embarazo en
pacientes que ya han pasado por la criopreser-
vacion de ovocitos debe ser muy estrecho, pues
recurrir a esta técnica en pacientes con edad
avanzada se asocia con comorbilidades, en
particular enfermedades hipertensivas y diabetes
gestacional, entre otras.”

En diversos estudios efectuados en pacientes en
programas de criopreservacion de ovocitos, por
indicacion médica o social, se reporta que la
mayoria no acude, posteriormente, para hacer
uso de los mismos, circunstancia que implica
recursos fisicos para su almacenamiento y eco-
némicos para su mantenimiento.?

La hipdtesis planteada argumenta que las cau-
sas médicas son la principal indicacién para la
criopreservacion de ovocitos y que la mayoria
de mujeres regresa para utilizarlos en un periodo
maximo de cinco afos a partir de su obtencién.

Por lo anterior, el objetivo del estudio fue: cono-
cer las principales causas médicas y no médicas
de preservacion de ovocitos, y la tasa de retorno
para su uso. Objetivos secundarios: establecer
la proporcion de causas médicas y no médicas
de la criopreservacion de ovocitos, evaluar la
cantidad promedio de los capturados y vitrifica-
dos y establecer la asociacién entre la cantidad
de ovocitos obtenidos en relacién con la edad.

MATERIALES Y METODOS

Estudio de cohorte, observacional, retrospectivo
y descriptivo efectuado del 2015 al 2022 en el
Centro Especializado en Esterilidad y Repro-
duccién Humana en pacientes del programa
de criopreservacion de ovocitos. Criterios de
inclusion: pacientes pertenecientes al programa
de criopreservacion de ovocitos del Centro Espe-
cializado en Esterilidad y Reproduccion Humana
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del Hospital Angeles México. Criterios de exclu-
sion: pacientes en protocolo de criopreservacion
de ovocitos (almacenamiento hasta tener una
cantidad considerable para fertilizacién in vitro)
y retiro voluntario del programa e informacion
incompleta en el expediente.

Se revisaron los expedientes del periodo en
estudio para determinar la causa de la preserva-
cién, edad de la paciente al momento de ésta,
cantidad de ovocitos capturados y vitrificados,
comorbilidades y embarazos previos (partos,
abortos y cesareas).

Se hizo un andlisis descriptivo con medidas de
tendencia central, dispersién y proporciones;
prueba de Shapiro-Wilk para determinar la dis-
tribucion de los datos.

Se analiz6 la correlacion lineal entre las variables
continuas a través de coeficientes de correlacién
de Spearman. La diferencia de medias en la
cantidad de ovocitos capturados se evalué con
la prueba t de Student para las variables con dos
estratos y andlisis de varianza (ANOVA) para tres
estratos. Para las variables con distribucién no
aproximada a la normal se utilizaron las pruebas
U de Mann-Whitney y de Kruskal-Wallis como
opcion no paramétrica, respectivamente.

Los resultados se expresaron en diferencia de
medias y sus respectivos intervalos de confianza
del 95%. En todos los casos, un valor de p <
0.05 se consideré estadisticamente significativo.
Para el procesamiento de los datos se utilizo el
programa IBM SPSS Statistics 25.0.

RESULTADOS

Se evalu6 la informacién de 69 pacientes con
una media de edad, al momento de la preserva-
cion, de 36 anos (DE + 5.5), con limites de edad
de 20 y 50 afos. Los percentiles 25, 50 y 75
fueron de 34, 36 y 39 afos, respectivamente, con
una distribucién que no se aproxima a la normal.
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El principal grupo de edad fuel el de entre 35y
39 anos con el 43.5% (n = 30), seguido del de
30 a 34 con el 24.6% (n = 17) y > 40 afos con
el 21.7% (n=15) (Figura 1). A partir del 2017 se
observé una tendencia en la edad promedio de
preservacion en el grupo de 35 a 40 afos (Figura
2). El principal motivo para solicitar la preser-
vacion fueron los aspectos sociales en 55 de 69
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pacientes. Las causas médicas se encontraron
en 14 de 69 mujeres. En promedio, las pacien-
tes con causas sociales tuvieron una media de
edad de 36.8 anos (DE + 5.0) en comparacién
con 32.8 anos (DE + 6.4) de las que solicitaron
la criopreservacion por causas médicas, con una
diferencia de 4.03 anos (IC95%: 0.18-7.9; p =
0.033, prueba U de Mann-Whitney). Figura 3

Respecto a las 14 pacientes con preservacion
por causas médicas, la endometriosis lidero este
grupo con el 35.71% de casos (n = 5; 3 catego-
rizadas como endometriosis severa), seguido de
enfermedades autoinmunitarias con el 28.57% (n
=4), cancer en el 21.42% (n = 3, referido como
cancer de endometrio, mama y no especificado)
y cirugia ovarica en el 14.28% (n = 2).

En relacién con las 55 pacientes de preservacion
por causa social, el principal motivo fue no con-
tar con pareja en el 32.72% (n = 18), seguido
de bisqueda de crecimiento profesional en el
27.27% (n = 15), no desear en ese momento el
embarazo en el 23.63% (n = 13) y otros motivos
en el restante 16.36% (n = 9).

) |

401

354

304

Media edad al momento de la preservacion (afios

. .
Social Médico

Causa de la preservacion
I —

Figura 3. Comparacion de la media de edad con la
indicacién para la preservacion.

La media muestral de ovocitos capturados fue de
9.5 (DE + 7.4), con limites de 1 y 35 ovocitos.
Los percentiles 25, 50 y 75 fueron de 4, 8 y 14,
respectivamente y su distribucién no se aproximé
alanormal. La media de ovocitos vitrificados fue
de 8.2 (DE £ 6.3) con limites de 1 y 30 ovocitos.

Se observ6 una correlacion lineal negativa de
la edad con la cantidad de ovocitos capturados,
con un coeficiente de correlacién de Spearman
de -0.314 (p = 0.009). Figura 4

El grupo de edad con mayor captura de ovocitos
fue el de 25 a 29 anos, con una media de 17.8
(DE £ 9.9), seguido del grupo de 20 a 24 afos
con 16.7 ovocitos (DE + 7.1) (p = 0.013, prueba
de Kruskal-Wallis). Cuadro 2

Al agrupar las causas y estratificarlas por edad,
las pacientes menores de 35 aios tuvieron un
promedio de 12 ovocitos capturados (DE + 9.0),
con un promedio de 10.1 ovocitos vitrificados
(DE % 7.5). En cambio, en las mujeres mayores
de 35 anos el promedio de ovocitos capturados
fue de 8.1 (DE £ 6.1) y el promedio de ovocitos
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Figura 4. Correlacion de ovocitos capturados de
acuerdo con la edad de la paciente al momento de
la preservacion.
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vitrificados 7.1, sin diferencias estadisticamente
significativas. Cuadros 2y 3

Se obtuvo informacién ocupacional de 38 de 69
pacientes: 9 eran médicas, 6 dedicadas a labores
en el hogar, 2 abogadas y 21 se desempefaban
en tareas diversas.

En las pacientes del programa, 12 de 69 retor-
naron a la clinica para hacer uso de los ovocitos
preservados. En 4 fue por causa médica y en 8
por causa social. La edad promedio al momento
de la preservacién fue de 35.6 afos (limites 33
y 42 afos), mientras que la edad promedio al
retorno fue de 37.1 anos (limites 35 y 44 afos),
con un plazo promedio de retorno de 1.5 afos.
La media de ovocitos capturados en este grupo
fue de 9.3, mientras que la media de ovocitos
vitrificados fue de 8.3.

Del grupo de pacientes, 48 de 69 tenian pareja
actual y las 21 restantes se encontraban solteras.

Ovocitos capturados y vitrificados segtin el grupo

de edad

Grupo de edad ) .

5 Diferencia
Ovocitos Mayores de (1C95 %)
35 anos

Capturados
e (B1F) 12.0 (8.1 (6.1)  3.9(-0.3, 8.0) 0.08
Vitrificados
el (B1F) 10.1 (7.1 (5.3) 3.0(-0.1, 6.5) 0.09

* Prueba U de Mann-Whitney, * p < 0.05.

Cuadro 3. Comparacién de la causa de preservacién y

grupo de edad
Grupo de edad o
Causas <35 a.:qos (1C95%)
>35 anos

Social 29.1(16)
% (n) 70.9 (39)
— 3.25 (0.97, 10.9) 0.06
Vitrificados 57.1(8)
media (DE) 42.9 (6)

* Prueba exacta de Fisher, ® OR de social para = >35, * p<0.05
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Posterior a la desvitrificacion se reporté una su-
pervivencia de ovocitos del 90%, con una tasa
de fertilizacién estimada en 80%. Se establecio
el diagnéstico genético preimplantacional al
70% de los blastocistos, con una tasa de eu-
ploidia del 50%. La tasa de embarazo clinico
fue del 40% y de nacidos vivos del 25%. Es
decir, de las 12 pacientes que acudieron por
sus ovocitos, 5 lograron el embarazo clinico,
2 abortaron y 3 consiguieron un recién nacido
vivo.

DISCUSION

El principal motivo para la preservacién de ovo-
citos fueron los aspectos sociales en 55 de las
69 pacientes, mientras que las causas médicas
fueron el motivo en 14 de las 69 pacientes; por
ello se rechaza la hipétesis de investigacion y se
acepta la hipétesis nula.

Las pacientes con causas sociales tuvieron una
media de edad de 36.8 anos (DE + 5.0) compa-
rada con 32.8 afos (DE + 6.4) en las mujeres
con causas médicas. La diferencia de 4.03 afnos
entre ambos grupos, estadisticamente significa-
tiva, puede atribuirse a que las pacientes con
alglin padecimiento médico tienden a anticipar
decisiones; por ejemplo, el embarazo, algin
tratamiento médico o quirlrgico que las vuel-
ve mas susceptibles a recibir consejeria para
preservacion de la fertilidad, a diferencia de las
pacientes sin comorbilidades.

En pacientes con endometriosis, la edad pro-
medio al momento de la captura ovular fue de
30.5 afios (DE + 4.8) y la cantidad promedio de
ovocitos vitrificados 8.25 (DE + 6.95), menor
que lo reportado en estudios previos.’

En el grupo de 25 a 29 afos, con una media de
17.75, se observé mayor cantidad de ovocitos
capturados. En pacientes en este grupo de edad
lo correcto es proponer la consejeria para preser-
vacion de la fertilidad; al tratarse de una causa
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médica o social, debido a que la reserva ovarica
no esta afectada (en la mayoria de casos) es po-
sible obtener una cantidad éptima de ovocitos
para su vitrificacion.

Un estudio de Cobo A y colaboradores' reco-
mienda la captura de al menos 10 a 15 ovocitos
en pacientes menores de 35 afios, con el propé-
sito de aumentar la probabilidad acumulada de
nacidos vivos. Esta recomendacién se cumple
en el grupo de estudio menor de 35 afos; sin
embargo, es notable la diferencia promedio de
3.51 ovocitos vitrificados menos en las pacientes
mayores de 35 anos. En este grupo de edad se
sugiere la planeacion de ciclos de estimulacién
adicionales hasta la obtencion de una cantidad
de ovocitos considerable para aumentar la
probabilidad de embarazo a futuro, ademas de
estrategias costo-efectivas para su aprovecha-
miento.

En el seguimiento destaca que solo el 17.4% de
las pacientes en el programa regresé para utilizar
los ovocitos preservados, con una proporcién
menor a la reportada por otros estudios.”'"12

Los reportes del diagndstico genético preim-
plantacional de aneuploidia en el 50% de los
blastocistos analizados tuvieron una relacion
directa con la edad de la madre al momento
de la captura ovular, con edad promedio de
preservacion de 35.6 afos en el grupo de
retorno, y de 37.1 anos al momento de la
desvitrificacion.

Fortalezas del estudio: innovacién. En la bi-
bliografia se encuentran pocas publicaciones al
respecto en poblaciéon mexicana.' Es un drea del
conocimiento en la Medicina Reproductiva que
puede explorarse desde distintos aspectos y que
se encuentra en crecimiento exponencial con los
avances biomédicos en este campo.

Limitaciones del estudio: baja tasa de respuesta
al cuestionario que arrojé resultados no repre-

sentativos para la poblacién general. La mayoria
de pacientes pertenecientes a este programa son
de nivel socioeconémico alto y educacién supe-
rior. El proceso de estimulacion ovarica, captura
ovulary posterior criopreservacion implica cos-
tos considerables, por lo que no es una opcion
accesible para todas las mujeres.

CONCLUSIONES

Los métodos de preservacion de la fertilidad
constituyen un avance importante en la me-
dicina reproductiva porque permiten diferir el
embarazo a un plazo deseado, bien sea por
indicacion médica o social. Antes de la indi-
cacién de medicamentos o de intervenciones
quirdrgicas que potencialmente puedan afectar
la reserva ovdrica y la posibilidad de embara-
zo a largo plazo, debera considerarse la toma
oportuna de decisiones por parte de un equipo
multidisciplinario. Asi, las recomendaciones
que se desprenden de lo hasta aqui expuesto
serviran para promover la criopreservaciéon de
ovocitos, particularmente en pacientes de 20
a 29 anos, que es el grupo de edad ideal para
conseguir desenlaces exitosos.
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