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    La maduración in vitro de ovocitos 
humanos (M I V) consiste en obtener 
ovocitos maduros a par�r del cul�vo in vitro 
de ovocitos inmaduros. Se ofrece princi-
palmente a pacientes con alto riesgo de 
desarrollar un síndrome de hiperes�mula-
ción ovárica, especialmente en pacientes 
con síndrome de ovario poliquís�co y a 
pacientes oncológicas para preservar su 
fer�lidad. En el siguiente trabajo les 
presentamos el primer caso de MIV 
realizado en Chile, en la Unidad de Medicina 
Reproduc�va de Clínica Monteblanco, en 
una paciente con para preservar su fer�lidad 
a futuro.
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Resumen

La maduración in vitro (MIV) de 
ovocitos humanos es parte de las técnicas de 
fecundación in vitro, que consiste en la 
aspiración de ovocitos inmaduros. Es 
ofrecida principalmente a pacientes con alto 
riesgo de desarrollar un síndrome de 
hiperes�mulación ovárica, especialmente 
p a c i e nte s  co n  s í n d ro m e  d e  ova r i o 
poliquís�co. Adicionalmente, es un método 
ofrecido a las pacientes oncológicas para 

preservar su fer�lidad. Presentamos el 
primer caso de MIV realizado en Chile, en la 
Unidad de Medicina Reproduc�va de Clínica 
Monteblanco, en una paciente con sospecha 
de resistencia ovárica a la FSH y quien, con el 
consen�miento de sus padres, realizó este 
procedimiento para preservar su fer�lidad a 
futuro.
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Introducción

La maduración in vitro de ovocitos 
humanos (M I V) consiste en obtener 
ovocitos maduros a par�r del cul�vo in vitro 
de ovocitos inmaduros; los que son 
recuperados desde folículos antrales por vía 
transvaginal luego de una es�mulación 
ovárica nula o mínima (1). Los ovocitos 
inmaduros recuperados son cul�vados con 
el fin de reiniciar la meiosis y fecundarlos in 
vitro. La MIV se ofrece principalmente a 
pacientes con alto riesgo de desarrollar un 
síndrome de hiperes�mulación ovárica 
(SHO) como las pacientes con síndrome de 
ovario poliquís�co (SOP). Adicionalmente, 
es un método que puede ser ofrecido a las 
pacientes oncológicas quienes desean 
preservar su fer�lidad y que deben iniciar 
radio/quimioterapia de forma inmediata.

Debido a que la aspiración folicular 
puede ser realizada tanto en la fase folicular 
como en la fase lútea se puede realizar un 
ciclo de MIV en diferentes etapas del ciclo 
menstrual. A con�nuación, reportamos el 
primer caso exitoso de MIV realizado en 
Chile en una paciente con una posible 
resistencia ovárica a la FSH y quien, con el 

consen�miento de sus padres, se realizó este 
procedimiento para preservar su fer�lidad 
futura.

Caso clínico

Paciente de 15 años con antece-
dente de pubertad precoz, tratada con 
acetato de leuprolide desde los 8 años por 2 
años. Cinco años después de la menarquia, 
presentó ciclos de amenorrea, tratados con 
progesterona para inducir menstruación.

El análisis inicial reveló: FSH 118,5 
mUI/mL; estradiol 25 pmol/mL; AMH 6,82; 
an�cuerpos an�nucleares 1:640, 1:80 
p a t r ó n  m o t e a d o ;  a n � c u e r p o s 
an��roglobulina 23,3; an�TPO 29,3; 
cariograma 46 XX; síndrome de X frágil 
nega�vo. Ecogra�a transrectal reveló 25 
folículos antrales.

Debido a FSH elevada y recuento de 
folículos antrales normal para la edad, se 
sospecha una resistencia ovárica a la FSH. La 
paciente desea preservar su fer�lidad pero 
debido a la resistencia ovárica a la FSH, un 
tratamiento convencional de FIV no será 
adecuado para la es�mulación ovárica y 
aspiración de ovocitos maduros. Se discute 
el caso con la paciente y con sus padres y se 
sugiere criopreservar ovocitos u�lizando la 
técnica de MIV.

La paciente se realiza un primer ciclo 
de MIV, es�mulando con 150 UI de r-FSH 
por 3 días, e induciendo maduración final 
con 5000 UI hCG. La aspiración folicular se 
realizó 36 horas post-hCG, sin compli-
caciones. Se ob�enen 14 ovocitos en estadío 
de vesícula germinal (VG) (Figura 1) que 
fueron madurados en medio de cul�vo.
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A las 30 horas de cul�vo in vitro, se 
iden�fica un ovocito maduro que es 
criopreservado (Figura 2). Los demás 
ovocitos se reevalúan a las 48 horas, 
iden�ficando otros 3 ovocitos maduros, que 
son criopreservados.

Un mes después la paciente se 
r e a l i z a  u n  s e g u n d o  c i c l o  d e  M I V, 
administrando únicamente 5000 UI de hCG 
36 horas antes de la aspiración folicular. De 
los 14 ovocitos recuperados en VG, 4 
maduraron in vitro y fueron criopreservados. 
De este modo, la paciente ha criopreservado 
8 ovocitos, los cuales serán desvitrificados y 
micro inyectados cuando la paciente desee 
embarazarse.

Discusión

Actualmente,  la  es�mulación 
ovárica controlada con gonadatrofinas 
exógenas es el pilar fundamental para la 
obtención de ovocitos maduros durante los 
tratamientos de FIV. Sin embargo, el uso de 
gonadotrofinas  con e l  consecuente 
desarrollo de múl�ples folículos, puede 
provocar SHO (2).

Figura 1. Ovocitos inmaduros (vesícula 
germinal).

Figura 2. Ovocito maduro (metafase II).

Entre las estrategias para evitar el 
SHO, la MIV provee la mejor alterna�va ya 
que disminuye el riesgo a un 0% (3-5). Por 
este mo�vo, la MIV está principalmente 
dirigida a pacientes con alto riesgo de 
desarrollar SHO, como el SOP (6-12). Las 
pacientes con ciclos menstruales regulares 
también se benefician (13,14), como 
pacientes oncológicas que desean preservar 
su fer�lidad (15). Basados en la teoría de 
Baerwald y cols, quienes sugieren que 
exis�ría más de una ola de crecimiento 
folicular durante el ciclo menstrual y que el 
crecimiento de folículos antrales podría 
iniciarse y con�nuarse en cualquier 
momento del ciclo menstrual (16), Demirtas 
y cols y Maman y cols demostraron que 
ovocitos inmaduros aspirados durante la 
fase lútea eran capaces de madurar in vitro 
(17,18). Por lo tanto, pacientes oncológicas 
quienes desean preservar su fer�lidad, 
pueden aspirarse ovocitos inmaduros en 
cualquier fase del ciclo ovárico para luego 
realizar una MIV, sin retardar el inicio de su 
tratamiento.

E l  protocolo  de es�mulac ión 
dependerá del diagnós�co de la paciente, 
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del  centro  y,  pr inc ipa lmente  de  la 
experiencia del  equipo tratante.  La 
diferencia más importante radica en el uso 
de hCG. Al no administrar hCG se evita la 
reac�vación prematura de la meiosis 
manteniéndose la comunicación entre las 
células del cúmulo y el ovocito (19) 
obteniendo así, una cohorte de ovocitos 
aspirados totalmente homogénea. Por lo 
tanto, todos los ovocitos madurarán in vitro 
al mismo �empo y en el caso de realizar una 
inyección intracitoplasmá�ca de espermio, 
el procedimiento será realizado en un único 
momento. Sin embargo, al no administrar 
hCG, la recep�vidad endometrial está 
aparentemente comprome�da.

De forma contraria, al administrar 
hCG se pierde la comunicación entre el 
cúmulo y el ovocito obteniendo diferentes 
poblaciones de ovocitos, aquellos que 
maduraron in vivo y aquellos que deberán 
madurar in vitro en los medios de cul�vo de 
MIV, lo que conllevará a que la inseminación 
se realice en �empos diferentes.

Igualmente, la aspiración folicular 
puede realizarse sin ningún �po es�mu-
lación. Este protocolo es especialmente ú�l 
en pacientes oncológicas ya que no hay 
exposición a gonadotrofinas.

Los resultados clínicos de MIV 
dependen principalmente del uso o no de 
hCG antes de la aspiración folicular. En 
pacientes con SOP a las cuales se les 
administró hCG previa aspiración folicular, y 
en quienes se transfirieron embriones 
derivados de VG y de ovocitos madurados in 
vivo, Son y cols reportan una tasa de 
e m b a ra zo  c l í n i c o  d e  2 3 , 3 %  y  4 0 % 
respec�vamente (20).

En pacientes con SOP en quienes no 
se administró hCG, De Vos y cols reportan 
una tasa de embarazo con transferencia 
embrionaria en ciclos frescos inferiores al 
10%, la cual aumenta de forma significa�va 
al transferir embriones desvitrificados en 
ciclos diferidos con preparación endometrial 
ar�ficial de 9,4% a 31,8% (p=0,033)(6), y de 
5,4% a 37,5% (p=0,004) (21).

Este resultado fue confirmado por 
Ortega- Hrepich y cols al publicar los 
resultados clínicos en pacientes con SOP en 
quienes se transfir ieron embriones 
derivados de ciclos de MIV sin hCG, los 
c u a l e s  f u e ro n  to d o s  v i t r i fi ca d o s  y 

transferidos en ciclos posteriores (22), 
reportando una tasa de embarazo clínico y 
de recién nacido vivo de 35,9% y 21,8% 
respec�vamente.

Actualmente, se considera que el 
número de niños sanos nacidos de MIV 
sobrepasa los 2000 (23) y hasta la fecha, no 
se han reportado informes alarmantes sobre 
la seguridad de la técnica (24). Además, 
Guzmán y cols demostraron que se pueden 
obtener embarazos sanos  provenientes de 
folículos menores de 6 mm (25).

Conclusión

La MIV ofrece algunas ventajas 
sobre los ciclos de reproducción asis�da 
convencional, debido principalmente a la 
reducción de costos, uso limitado de 
gonadotrofinas, y la eliminación completa 
del riesgo de hiperes�mulación ovárica (26). 
La MIV no debe ser comparada a las técnicas 
clásicas de FIV, sino que considerada como 
un tratamiento complementario a la FIV, 
especialmente para pacientes con alto 
riesgo de desarrollar SHO y pacientes 
oncológicas que deseen preservar su 
fer�lidad.
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CUBRA XIII - Catamarca 2015  
 El Congreso CUBRA XIII-2015, 
tuvo  lugar los días 7, 8, 9 y 10 de octubre de 
2015 en el Predio Ferial de Catamarca. La 
organización estuvo a cargo del Colegio 
Bioquímico de Catamarca.

 En esta edición del Congreso par-
�ciparon más de 700 profesionales de todo 
el país y el exterior, en conferencias, capaci-
taciones, aulas taller, cursos, eventos 
sociales, exposiciones y simposios. Se contó 
también con  disertantes extranjeros y 
nacionales de reconocida trayectoria.

En la sede del XIII Congreso de Bioquímica 

Clínica CUBRA XIII, Se reúne el Comité 
evaluador a los efectos de decidir el orden de 
mérito de los Trabajos de Comunicaciones 
Libres (Poster).

 La can�dad de Trabajos presenta-
dos/expuestos fueron 112.

Los ganadores son:  

1º Premio: “R eporte de Indicadores Pre-
Analí�cos de seguridad del paciente en el 
laboratorio clínico de la Red Lab. del 
G.C.A.B.A ”. Autores: Possiel M., Notaris-
téfano G.,  Bartel l ini  M.,  Aranda C., 

Muntaabski P. 
 
2º Premio: “E studio de los mecanismos de 
reparacion �sular en úlceras de pie 
diabé�co. Tratamiento complementario con 
bacterioterapia”. Autores: Arias N., Rachid 
M., Olea L.
  
3º Premio: “Propuesta del índice colesterol-
H D L /a p o A- I  p a ra  l a  eva l u a c i ó n  d e 
alteraciones en sub-fracciones de HDL en 
síndrome metabólico". Autores: Lucero D., 
Lopez Gi., Sampson M. 
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