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reguladora de la autonomia del paciente y de
derechos y obligaciones en materia de infor-
macién y documentacion clinica.

s de
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1. Quedan derogadas cuantas
igual o inferior rango se opongan
esta ley.

2. Queda derogada la Ley 24/19 de junio,
sobre précticas y ensefianzas sanitarias especializadas,
derogacidn que tendra efectividad cuando entre en vigor
el real decreto sobre la relacidn laboral cial de resk
dencia que se prevé en la disposicion adilonal primera
de esta ley.

Disposicién final primera.  Titulo
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en los-érganos suprimidos en este
cribirdn provisionalmente, por resolucion
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Disposicién transitoria segunda. Servicios comunes y
uno por ciento cultural.

1. En relacién con la gestion de los fondos proce-
dentes del uno por ciento cultural generados por los
Ministerios de Fomento y de Vivienda, se adscribiran
a la entrada en vigor de este real decreto los expedientes,
iniciados o no, tanto los correspondientes a subvencio-
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que en cada caso haya generado el crédito al que se
impute su financiacion,

Por resolucién conjunta de las Subsecretarias de
Fomento y de Vivienda, se arbitrardn las medidas pre-
cisas para distribuir, con arreglo a los criterios de pro-
porcionalidad que resulten de aplicacién, las unidades
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un punto de vista organi-
n diversas nravisiones. entre
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JUAN CARLOS R.
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JORDI SEVILLA SEGURA
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e Recursos Humanos en el
Laboratorio de Reproduccion
Asistida. Analisis
Comparativo de Guidelines de
Sociedades Cientificas

e Coste-Eficacia del
Laboratorio FIV

* Dudas al Respecto de las
Modificaciones de la Ley 35/88

e Ocho Meses a la Deriva Tras una
Ley Obsoleta

e ;Quién Pone Verjas al Campo?

e |nmunologia e Infertilidad.
Anticuerpos contra Gametos y
Gonadas en el Varén y en la
Mujer



= TEISTAR

INDUSTRIAL

AVI0D

., Cabinas de flujo taminar
sses - vyertical y horizontal
=== termostatadas

- Criocongeladores
= (5= — programables
(l — - —_ Tanques criogénicos PLANER (-180°C)

‘“—0*- e (-196°C) para almacenaje

Tanques de almacenaje
de muestras en nitrégeno
liquido o en fase vapor

i  pn de muestras en seco
—
: 1
[
Y

Tanques de almacenaje
de muestras en nitrégeno
liguido o en fase vapor
de gran capacidad

Lideres en criocongelacidon

La Division de Equipos de Laboratorio de TELSTAR
INDUSTRIAL concentra su actividad en la tecnologia
necesaria para llevar a cabo el trabajo de los laborato-
rios de investigacion, control de calidad y analisis, y se
beneficia de este background tecnologico que sélo

TELSTAR INDUSTRIAL, S.L. DELEGACION MADRID
Josep Tapiolas, 120 Santibanez de Béjar, 2
08226 TERRASSA (Espana) 28042 MADRID (Espania)
Tel. +34 937 36 16 00 Tel. +34 9137175 25
Fax +34 937 85 93 42 Fax +34 913 71 79 41

E-mail: telstar@etelstar.com E-mail: telstarm@etelstar.com

puede ofrecer un potente grupo de empresas.
Lideres en el campo de la criogenia, nuestra experien-
cia y know-how nos ha llevado actualmente a partici-
par en proyectos de gran envergadura en criocongela-
cion y criopreservacion de muestras bioldgicas.




Diciembre 2004 Vol, 9 = N°2

SUMARID

o N 5
M. Ardoy, |. Molina y C. Alvarez

ACTUALIDAD:

La PsicoLocia pE LA REPRODUCCION: UNA SUBDISCIPLINA DE
LA PsicoLogia DE LA SALUD
C. Moreno-Rosset

La ATencion PsicoLdcica EN PACIENTES Bajo
TRATAMIENTO EN REPRODUCCIGN ASISTIDA
0. Béez

Un Apovo A LAS PAREJAS EN PrRoGRAMAS DE REPRODUCCION:
Las TeraPIAS ENERGETICAS
M.V. Hurtado de Mendoza

ArricuLos:

Recursos Humanos en EL LABORATORIO DE REPRODUCCION
AsisTipA. ANALISIS COMPARATIVO DE GUIDELINES DE
SocIEDADES GIENTIFICAS
J. Aguilar, J.A. Castilla, A. Ortiz, E. Gonzélez, J.R. Ortiz-Galisteo
M. Maza, J. Molina, C. Gonzélez

CosTe-Ericacia ol LasoRATORIO FIV cviinminnmnisinuisimssssassssiiivioas 17
M. Ardoy, J.M. Montejo, M. Molina, E. Garijo, M. Marcos,
J.I. Garcia, C. Cuadrado

DEBATES:
INTRODUCEIDN A DEBRTE sosvssismssmminsomnssisiionsmniamssiessvisaaiiauii i iassisspsssins 24

Dupas AL RespecTo of 1AS MODIFICACIONES DE LA LEY 35/38 .coerveceereiimeesnesninens 24
C. Ochoa, F. Lledo, E. Navarro, R. Lertxundi

OcHo MEeses A LA DERIVA TRAS UNA LEY OBSOLETA .evvvvveeesneersrummmsssnersssmscssensessnnnnes 25
J.M. Moreno Garcia

FQUIEN PONE VERIAS AL CAMPOT woecavevesrersermmssrasrnsrnssserse e css st nens e b seennnn 26
M. Ardoy

FORMAGION CONTINUADA: ....ovvverereeenns TR T O
INMUNOLOGIA E INFERTILIDAD. ANTICUERPOS CONTRA GAMETOS Y

GonaDAS EN EL VARGN v EN LA MUJER

L. Bassas

Noticias i KT,

AGENDA ...oooveeererirnsenseseassssresarerassenssaenes 49

INFORMACION PARA LOS AUTORES Y NORMAS DE PUBLICACION.... ... 50

BOLET(H DE INSCRIBGION e cnmnmsnimivmimims s i it 51

IMAGEN DE PORTADA:
La modifcacion del la Ley de Reproduccion Asistida jcomo nos afecta?

Vol. 9 ¢ N° 2 e Diciembre 2004

EDITA.
Asociacion para el Estudio de la
Biologia de la Reproduccion (ASEBIR)

JUNTA DIRECTIVA.
Presidente: Antonio L. Génzalez Utor
Secretaria: Begoria Aran
Tesorero: Manuel Ardoy
Vocales: Rocio Nuriez, Carmen Ochoa,
Nieves Cremades, Esther Fernandez,
Mark Grossmann, M? . Hurtado de Mendoza,
Jorge Cuadros, Juan Manuel Moreno y
M? José de los Santos

COORDINACION
DE LA REVISTA.
Nieves Cremades
Mark Grossmann
M? Viictoria Hurtado de Mendoza

PUBLICIDAD Y COLABORACIONES.
ASEBIR
Secretaria ASEBIR:
¢/ Fdez. Caro, 44 - 28027 MADRID
Tel. 91 367 89 94 - Fax 91 377 49 65

DISENO, MAQUETACION e IMPRESION.
RECCO Imagen y Desarrollo, S.L.L.
¢/ Albarracin, 56 - 28037 Madrid
Tel. 91 754 00 26 - Fax 91 754 16 05
E-mail: juanmanuel@recco-sll.com

Depdsito Legal: M-18873-1996
ISSN: 1136-4424
Soporte Valido: 78-R-CM

3



< e SR

s, 1874-1936)

i

ing

la idea de que algo bueno
é

G.K. Chesterton (escrifor

"Hay algo que todo lo ilumina
aguarda a la vuelta de la esquina”




Diciembre 2004 Vol. 9 = N°2

El efercicio profesional en los laboratorios de reproduccion asistida (RA), ha demostrado suficientemente que por
su potencial campo de conocimientos, su actividad laboral y nivel de responsabilidad es valedor de la creacion de
una especialidad sanitaria especifica de reproduccion asistida. La ausencia de esta especialidad, que bien podria
llamarse Embriologia Clinica, ha originado una serie de problemas en el personal licenciado del laboratorio de RA:
falta de convenios ajustados a la realidad laboral, contratacion en categorias que no corresponden con las activida-
des realizadas, disminucion en la retribucion recibida, ausencia de carrera profesional, niveles de responsabilidad
inadecuados, carencia de un sistema formativo apropiado, falta de reconocimiento frente a otros profesionales,... La
situacion descrita se puede aplicar practicamente en su totalidad al comin de las licenciaturas biomédicas ejer-
clentes en nuestro campo, pero en el caso de biologia y quimica lo relatado es plenamente atribuible, maxime con
la nueva Ley de ordenacion de profesiones sanitarias 44/2003, de 22 de noviembre de 2003, en la que se persis-
te en no reconocer a este personal como sanitario salvo que posea una especialidad.

Apoyando la inadecuada situacion de bidlogos y quimicos, en el Real Decreto de 1163/2003 en el que se cre-
aron las especialidades sanitarias para bidlogos, quimicos y bioguimicos se desperdicié una ocasion magnifica pa-
ra la regularizacién de la Especialidad en Embriologia Clinica. De todas formas, el desarrollo legislativo del mencio-
nado RD si ha permitido a estas licenciaturas acceder por primera vez al Titulo de Especialista en especialidades
sanitarias, dejando abierta una Unica posibilidad, a través de las disposiciones transitorias segunda, tercera y cuar-
ta, de solicitar alguno de estos titulos a aquellos licenciados que, sin haber entrado en el sistema BIR, hayan ejer-
cido en laboratorios relacionados con las especialidades reconocidas.

El interés por solicitar una especialidad mediante el sistema descrito, y solventar parcialmente los problemas de
nuestra profesion, provoco una primera reunion esencialmente dirigida a centros publicos en La Coruia. El gran in-
terés que se generd, no solo en centros ptiblicos, llevé a la convocatoria de una segunda reunion bajo los auspicios
del Consejo de Gobierno del COB y de ASEBIR, reunion a la que acudieron sus presidentes, Pere Camprubi y Anto-
nio Gonzalez Utor, y a la que también se unio el presidente de ASEBAC, Agustin Peraita. A esta reunién del 5 de
mayo en el hotel Zurbano de Madrid, solicitaron ser invitados mas de 120 bidlogos. En esta ocasion se contestaron
varias dudas esenciales relacionadas con la solicitud del titulo, asi como se definié un modelo de certificade que
posteriormente debia ser personalizado seguin la situacién individual de cada solicitante. Sin duda, el interés global
gue motivé la convocatoria de ambas reuniones que ha logrado la aglutinacién en la solicitud de titulos de especia-
lista ha ayudado a solventar numerosas dudas al respecto, y ha favorecido que un mayor niimero de personas reali-
ce la solicitud.

El plazo de presentacion finalizé en Agosto y, aunque no sabemos el numero exacto de solicitudes que desde
nuestro campo profesional se han realizado, en comunidades auténomas como la madrilefia ha supuesto el 20% de
todas las solicitudes de cualquier tipo de especialidad de las tramitadas por la via transitoria tercera. También nos
constan solicitudes repartidas por todo el territorio espaiiol.

El alcance de estas solicitudes aun es desconocido, hasta dentro de un tiempo no sabremos si se han desesti-
mado o no, pero sea cual sea la resolucién que se tome sin duda el resultado siempre sera beneficioso. Nos consta
gue sobre la mesa de la actual ministra se ha puesto en evidencia, a través de los numerosos expedientes, nuestra
problematica situacion.

Como es evidente, la posible concesion de los titulos solicitados no aleja la necesidad de la creacion de una es-
pecialidad propia. La obtencion de dichos titulos sélo solucionaria en parte los problemas citados a bidlogos y qui-
micos, pero no al resto de profesionales. Cada vez parece mas evidente que la adecuacion del personal de los labo-
ratorios de RA, sea cual sea su licenciatura, pasa por la creacion de la Especialidad en Embriologia Clinica, creacion
gue, acorde con la LO 6/2001, es competencia del Gobierno, esperemos que del actual, a propuesta de los minis-
terios de Sanidad y Educacion.

Manuel Ardoy. H.U. La Paz y miembro de la Junta Directiva de ASEBIR
Inmaculada Molina. H.U. La Fe
Cristina Alvarez. H. General de Albacete
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En este nimero hemos querido salir de los limites del laboratorio para conocer otras disciplinas que se es-
tan integrando en los centros de reproduccién. Dada la creciente demanda de apoyo emocional, por parte
de los pacientes, es importante que todos los profesionales implicados en su proyecto reproductivo entenda-

mos sus necesidades y sus miedos.

La Psicologia de la Reproduccion: Una Subdisciplina de la

Psicologia de la Salud

Carmen Moreno-Rosset. Profesora Titular de Evaluacion Psicologica. Facultad de Psicologia. UNED. cmorenor@psi.uned.es

En las dltimas décadas, la relacion
entre enfermedades fisicas y aspectos
psicolégicos de las personas han des-
arrollado materias como la Medicina
Psicosomatica, Medicina Comporta-
mental o la Psicologia de la Salud, es-
ta altima, nace en 1978 cuando la
American Psychological Association
crea la division 38 con esa denomina-
cion, siendo definida por Matarazzo
(1980, 1982) por “conjunto de aporta-
ciones explicitas educativas y de for-
macion cientificas y profesionales de la
disciplina de la Psicologia para la pro-
mocion y mantenimiento de la salud, la
prevencion y el tratamiento de la enfer-
medad, la identificacion de su etiologia
y los correlatos diagndsticos de la sa-
lud, la enfermedad, y de las disfuncio-
nes ligadas a ella, para el analisis y me-
jora del sistema del cuidado de la salud
v para la formacién de la politica sani-
taria”. Por lo tanto, en el abordaje de
los procesos de salud-enfermedad se
han ido introduciendo nuevos objeti-
vos: 1) conseguir la mejor y mayor cali-
dad de vida de los enfermos; 2) deter-
minar los factores comportamentales
que pueden mantener o no mejorar la
enfermedad; 3) prevenir posibles tras-
tornos psicolégicos que puedan apare-
cer en el transcurso de una enferme-
dad; 4) promover y mantener estilos de
vida saludables, entre otros.

La Psicologia de la Salud es, por
consiguiente, multidisciplinar, y tanto

su estudio como aplicacién debe apo-
yarse en otras ciencias, como la medi-
cina, la biologia, la psiquiatria, la so-
ciologia, etc. Su incorporacién en el
sistema sanitario espafol es lenta, al-
gunas de las areas en las que se ha ido
introduciendo en el ambito hospitalario
son en el tratamiento de enfermedades
cardiovasculares, dolor crénico, cancer,
problemas inmunolégicos, neurolégi-
cos, etc. Los distintos grupos de traba-
jo que han impulsado la atencion psi-
coldgica en las distintas areas de salud
han originado subdisciplinas de la Psi-
cologia de la Salud, como por ejemplo,
la Psicooncologia, Psiconeurologia,
Psiconeuroinmunologia o mucho mas
recientemente, la Psicologia de la Re-
produccion. Esta nomenclatura posee
el paralelismo con la médica o la biolé-
gica. La Medicina de la Reproduccion
se ocupa del diagndstico y tratamiento
de los problemas de reproduccion hu-
mana, sirviéndose para ello de la Biolo-
gia de la Reproduccion, que ha des-
arrollado las Técnicas de Reproduccion
Asistida (TRA). El constante avance de
estos campos cientificos, permite que
las parejas con dificultades para repro-
ducirse de forma natural, puedan optar
por la reproduccion artificial. Sin em-
bargo, tanto el diagnostico como el tra-
tamiento de la infertilidad pueden alte-
rar el equilibrio fisico, emocional,
social, profesional y cognitivo de hom-
bres y mujeres (Moreno-Rosset, 2000),
pudiendo llegar incluso a ejercer un

efecto de retroalimentacion que afecte
al problema inicial, es decir, a la propia
capacidad de reproduccion, y de estos
aspectos pretende ocuparse la Psicolo-
gia de la Reproduccion.

El primer simposio que, bajo esta
denominacion se realizd en Espafia,
fue en el | Congreso Hispano-Portugués
que se celebré en el afio 2000 en San-
tiago de Compostela (Moreno-Rosset,
2000a). Una revision de la bibliografia
existente sobre la Psicologia de la Re-
produccion muestra claramente la pre-
ocupacion que la psicologia ha desarro-
llado en ese campo. Las distintas areas
tematicas quedan reflejadas en el gra-
fico 1.

Como cabria esperar, el mayor por-
centaje de estudios se ha centrado en
temas como consejo psicolégico
(16,23%), seguido del estudio de as-
pectos médicos (13,63%), sociales, cul-
turales, y demograficos (12,33%), vy las
alteraciones emocionales (12,33%),
que se derivan del diagnéstico y trata-
miento de TRA. Finalmente se ha dedi-
cado un 7,14% al estudio de aspectos
psicolégicos de los varones infértiles vy
un 4,5% de los donantes.

Estos datos parten, casi en su totali-
dad de estudios anglosajones, puesto
que en Espafia hasta el ano 2000 no se
ha aprobado el primer Proyecto de In-
vestigacion |+D+| para conocer los as-
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Gréfico 1. Areas tematicas de la Psicologia de la Reproduccion

pectos psicologicos de las parejas in-
fértiles en éste pais. EI Ministerio de
Trabajo y Asuntos Sociales aprobé el
estudio titulado “Consecuencias psico-
l6gicas y psicosociales de los trata-
mientos de infertilidad en las mujeres:
evaluacién e intervencion” dirigido por
la Dra. Moreno-Rosset y que se des-
arrollé en las Unidades de Reproduc-
cién de los Hospitales Universitarios
Principe de Asturias de Alcala de He-
nares; Virgen de la Macarena de Sevilla
y La Fé de Valencia. En esta investiga-
cion quedd patente que la infertilidad
provoca alteraciones emocionales en
las parejas que la padecen, asf como
que los tratamientos de TRA suponen
un proceso estresante que se suma a la
experiencia de la infertilidad. Asimis-
mo se desarrollé6 un Programa de Inter-
vencion Psicoldgica en Técnicas de Re-
produccién Asistida (IPTRA) (Moreno,
Diéguez y Martin, 2002) cuya eficacia
quedé demostrada al conseguir las mu-
jeres del grupo experimental, la dismi-
nucion estadisticamente significativa

de las alteraciones emocionales como
ansiedad y depresion, y el aumento,
asimismo significativo, de la autoesti-
ma y las estrategias de afrontamiento.
Por primera vez en Espafia ha quedado
empiricamente demostrado el benefi-
cio que el apoyo psicoldgico puede pro-
ducir durante el proceso de TRA, au-
mentando el bienestar de las mujeres
infértiles que dieron su consentimiento
para participar en dicha investigacion.
Es de resaltar, que para su realizacién
ha sido imprescindible la participacion
de las tres Unidades de Reproduccion
y por consiguiente, la colaboracién in-
terdisciplinar entre ginecdlogos, biélo-
gos, enfermeras y psicdlogos, ya que la
labor psicolégica se adapté a los proto-
colos de TRA, de forma que las pacien-
tes no tuvieran desplazamientos extras
para recibir las sesiones del Programa
IPTRA. Como es sabido, una fuente
afiadida de estrés en los programas de
TRA es la asiduidad con que la pacien-
te debe acudir para la aplicacion del
tratamiento, sobretodo en TRA mas
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complejas, como la fecundacién in vi-
tro: 1) Inicio de TRA; 2) Frenaje hipo-
fisario; 3) Control del frenaje; 4) Esti-
5) Control de la
estimulacion; 6) Puncion ovarica; 7)
Transferencia embrionaria; 8) Post-

mulacién ovarica;

transferencia embrionaria.

Desde nuestro punto de vista, la in-
vestigacion debe apoyarse siempre en
la formacion continuada y por ello, la
Universidad Nacional de Educacion a
Distancia puso en marcha en el afo
2000 el primer curso de Especialista
Universitario en La reproduccién asisti-
da: aspectos psicologicos, médicos y
legales (un nuevo futuro profesional).
La interdisciplinariedad esta puesta de
manifiesto en este curso de post-grado
del area de ciencias de la salud de la
UNED, que aborda la formacién en la
que interactian la medicina, la biolo-
gia, la psicologia y el derecho. Si bien
este curso esta dirigido a cualquier pro-
fesional de estas disciplinas, ha permi-
tido formar un grupo de psicélogos en
este ambito y que estan llevando a ca-
bo su labor profesional en distintas
Unidades de Reproduccion de toda Es-
pafa.

Si bien es incipiente la labor que es-
tamos realizando desde la Psicologia de
la Reproduccién, es necesario resaltar
que recientemente han sucedido diver-
sos acontecimientos que contribuiran
notablemente a seguir avanzando en ese
ambito de la salud. Por una parte, los
psicologos ya somos, oficialmente, profe-
sionales sanitarios, al haber sido inclui-
dos en el articulo 2.2 A) del Proyecto de
Ley de Ordenacién de Profesiones Sani-
tarias, siendo necesario el Titulo de Es-
pecialista en Psicologia Clinica para ocu-
par puestos de trabajo con tal
denominacién en centros publicos y pri-
vados. Por otra parte, incluso en el cam-
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Oswaldo Béez. La Atencién Psicologica en Pacientes. ..

po de la Medicina de la Reproduccién, la
Sociedad Espafiola de Fertilidad (SEF)
ha reconocido recientemente la impor-
tancia de la psicologia en la Reproduc-
cién Asistida con la creacion de un nue-
vo grupo de trabajo denominado
Psicologia de la Reproduccién. Todo ello
significa un reconocimiento a la labor
que hemos venido desarrollando los psi-
cologos en este area de la salud durante
los ultimos afios. Queda, por consiguien-
te, demostrado que la Psicologia de la
Reproduccion puede ayudar a las parejas
con dificultades para reproducirse, a

conseguir el hijo deseado, y, sobre todo,
mejorar su bienestar psicologico a lo lar-
go del dificil y estresante proceso de la
reproduccién asistida.
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INTRODUCCION

La infertilidad afecta alrededor del
15% de la poblacion. EI camino para
lograr un hijo en muchas ocasiones re-
sulta complicado. Los tratamientos de
reproduccion asistida generan ansie-
dad, estrés y angustia; son molestos;
anulan toda espontaneidad en la vida
sexual de la pareja resultando en oca-
siones econdmicamente costosos obte-
niéndose éxito sélo en un bajo tanto
por cien de casos. Las parejas pueden
pasar por un largo proceso de angus-
tia, de ilusiones y decepciones, tam-
bién han podido sufrir la incompren-
sion de quienes le rodean. ' No
olvidemos que el sometimiento a los
tratamientos de reproduccién asistida
genera casi invariablemente una res-
puesta de estrés en la pareja. Asimis-
mo las dimensiones de la personalidad
que clasicamente se han asociado al
género femenino funcionan como fac-
tores de riesgo de ansiedad represen-

tando en muchas ocasiones estas ca-
racteristicas personales formas inade-
cuadas de hacer frente al estrés y si-
tuando a la mujer en una situacion de
indefensién aprendida (Matud et al.,
2001). También vemos como el estrés
puede influir en determinadas res-
puestas fisiolégicas de la mujer, esta
excesiva activacién parece influir en la
frecuencia y en la intensidad de los
sintomas tipicos de multiples altera-
ciones (Palmero et al., 2002), pudien-
do complicar en gran medida los re-
sultados de los tratamientos para la
infertilidad.

En este articulo describiremos la
experiencia obtenida en un centro de
psicologia clinica y de la salud acerca
de la atencién psicolégica a mujeres
bajo tratamiento en reproduccion
asistida. Esta experiencia desde la
practica clinica en la atencién a mu-
jeres en tratamiento de la esterilidad
da lugar a una serie de planteamien-

tos de cuestiones que vamos a repa-
sar en este articulo.

Motivo de consulta

Las mujeres que acuden por prime-
ra vez a consulta generalmente nunca
han estado embarazadas e inician tra-
tamiento para la fertilidad, por otro la-
do también acuden aquellas que pre-
sentan historia de abortos naturales y
se someten de nuevo a tratamientos de
reproduccion asistida. Los motivos de
consulta abarcan la solicitud de prepa-
racion psicolégica para favorecer la fe-
cundacioén y aquellas que solicitan in-
tervencion  psicologica ante la
presencia de alteraciones clinicas (de
ansiedad o depresién) como conse-
cuencia de repetidos intentos de fe-
cundacioén fallidos. Por lo general es la
mujer la que suele solicitar consulta
acudiendo sola sin su pareja siendo
derivada principalmente por su médi-
co de cabecera o su psiquiatra. En mu-
chas ocasiones no nos encontramos



con problemas clinicos y se aborda
més la intervencion desde la Psicolo-
gia de la Salud, ésta es una especiali-
dad de la Psicologia que centra su in-
terés en los problemas de salud,
especialmente fisicos u organicos, con
la principal funcién de prevenir la ocu-
rrencia de los mismos o de tratar o re-
habilitar éstos en caso de que tengan
lugar (Carrobles, 1993). Esta forma de
actuar del psicélogo de la salud en el
ambito de la funcién reproductiva se
centraria mas en dotar al paciente de
estrategias que favorezcan un éxito en
el tratamiento médico o atendiese a
los efectos secundarios de dichos tra-
tamientos.

Evaluacidn

Aungue en muchas ocasiones re-
sulta dificil poder definir el estado
psicolégico normal de los sfntomas
anormales, generalmente se conside-
ran patolégicos a los sintomas inten-
sos, muy extendidos y duraderos, y
que interfieren en el funcionamiento
normal (Boyd and Weissman, 1985).
Por otro lado no hay que olvidar los
aportes hormonales a los que se so-
mete la paciente haciendo aln mas
dificil poder definir que componente
de organicidad estd presente en el
momento en que ésta acude a con-
sulta. En muchas ocasiones se pre-
sentan problemas clinicos que son
susceptibles de intervencién psicolé-
gica y/o psiquiatrica, a la hora de des-
cribirlos atenderemos a uno de los
sistemas de clasificacion diagnostica
mas utilizados como es el manual es-
tadistico de los trastornos mentales
(DSM-1V). Los diagnésticos que mas
realizamos en nuestro centro tienen
que ver con trastornos adaptativos
con ansiedad y conductas depresivas
y por otro lado aquellos que se en-
cuadran dentro de los trastornos del
estado de animo.

En el primero aparece el desarrollo
de sintomas emocionales o comporta-
mentales en respuesta a la situacién
estresante de someterse a un trata-
miento reproductivo con resultados in-
ciertos, cambios fisiolégicos en la mu-
jer, alteracion de la vida sexual de la
pareja, etc... Como respuesta a esta si-
tuacién observamos clinicamente un
malestar superior al esperado con un
deterioro significativo de la actividad
social y/o laboral. Segin los sintomas
predominantes dicho cuadro se pre-
senta principalmente con estado de
animo depresivo (si las manifestacio-
nes predominantes son sintomas del
tipo del estado de animo depresivo,
llanto o desesperanza); con ansiedad
(cuando los sintomas predominantes
son tales como nerviosismo, preocupa-
cion o inquietud) o mixto con ansiedad
y estado de animo depresivo.

El segundo gran grupo de trastornos
atendidos en consulta en pacientes so-
metidas a tratamientos reproductivos
corresponde a aquellos que tienen que
ver con la presencia de uno o varios
episodios depresivos mayores. Estos
episodios consisten en un periodo de
al menos dos semanas donde hay un
estado de animo deprimido o una pér-
dida de interés o placer en casi todas
las actividades. También se pueden
presentar sintomas tales como cam-
bios de apetito o peso, del suefio y de
la actividad psicomotora; falta de
energia; sentimientos de infravalora-
cién o culpa; dificultad para pensar,
concentrarse o tomar decisiones, y
pensamientos recurrentes de muerte o
ideacion, planes o intentos suicidas.
Los sintomas han de mantenerse la
mayor parte del dia, casi cada dia. El
episodio debe acompafarse de un ma-
lestar clinicamente significativo o de
un deterioro social, laboral o de otras
areas importantes de la actividad del
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individuo. La evaluacion de los sinto-
mas de un episodio depresivo mayor
puede resultar dificil ya que algunos
de sus criterios clinicos son idénticos
a los efectos secundarios de los trata-
mientos hormonales tales como ansie-
dad, estado de animo labil, etc.

Es importante tener en cuenta que
la aparicion de un trastorno adaptativo
o del estado de animo puede compli-
car el tratamiento de reproduccién
asistida pudiendo ocasionar diversos
problemas como por ejemplo el in-
cumplimiento o abandono terapéutico.

Tratamiento

Cuando describimos tratamientos en
este apartado hacemos referencia a tra-
tamientos eficaces donde la Psicologia
Clinica esta basada en la evidencia inte-
grando la experiencia clinica con los re-
sultados de la investigacion (Echeburia
and Corral, 2001). Tras una evaluacion
conductual inicial se establecen los ob-
jetivos del tratamiento. EI tratamiento
principalmente va encaminado a reducir
o controlar los sintomas presentes de
ansiedad y depresion. Las estrategias de
intervencion que utilizamos estan basa-
das en el modelo cognitivo-conductual
donde se incluyen técnicas reductoras
de la ansiedad como el método de rela-
jacion neuromuscular progresiva de Ja-
cobson o también el método de Schultz,
y las técnicas de autocontrol basadas en
el modelo de las autoinstrucciones. Pa-
ra atender sintomas depresivos, las es-
trategias mas utilizadas son los progra-
mas de actividades y las técnicas
cognitivas como la terapia racional-emo-
tiva o el entrenamiento en la solucién de
problemas. También destacan el entre-
namiento en habilidades sociales y la te-
rapia de pareja. Ante la presencia de
sintomas clinicos incapacitantes se pue-
de hacer necesario tratamientos combi-
nados de psicoterapia y terapia psicofar-
macoldgica.
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Por otro lado desde la Psicologia
de la Salud y ante la ausencia de sin-
tomas clinicos se actla de forma
preventiva instruyendo en estrategias
para el control del estrés presente en
el proceso.

Cuestiones para la reflexion

A tenor de lo detallado hasta aho-
ra v lo observado en nuestra expe-
riencia clinica en el centro, se hace
necesario desde los campos de la
Psicologia y la Bioética el plantea-
miento de una serie de cuestiones
para la reflexién. Por un lado debe-
mos tener en cuenta el peligro de
caer en el llamado “encarnecimiento
terapéutico”, para ello es de vital im-
portancia que el profesional sanitario
se plantee hasta donde podemos lle-
gar en el ndmero de intentos buscan-
do el éxito terapéutico olvidandonos
asimismo de las consecuencias en el

estado psicoldgico de la pareja du-
rante y después del proceso. Tam-
bién otro aspecto a resaltar es la im-
portancia de contar con la figura del
psicélogo clinico y de la salud dentro
de una perspectiva multidisciplinar
de abordaje de la funcion reproducti-
va de la pareja. Esta perspectiva se
hace mas efectiva integrando la figu-
ra del psicologo dentro del equipo, vy
colaborando éste no sélo en el estado
psicolégico de la persona tratada si
no también en la intervencion en
otras areas tales como el manejo del
estrés del equipo sanitario en las uni-
dades de reproduccion asistida, en-
trenamiento en habilidades de comu-
nicacién médico-paciente, etc.
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Es de tal importancia el estado
emocional de los pacientes que recu-
rren a las técnicas de reproduccién
(se calcula que alrededor de un 25-
40% de las parejas presentan algln
sintoma psicolégico), que cada vez
cobra mas relevancia entre los profe-
sionales la necesidad de tratarlos
desde el punto de vista emocional
(Guerra, 2002). Es por ello, que el
Grupo de Interés en Psicologia y Ase-
soramiento de la ESHRE publicé las
Guias de Apoyo Psicolégico en Infer-
tilidad (Boivin et al., 2001; Bovin
and Kentenich, 2002), donde se ha-
ce especial hincapié en la atencion
que requieren tanto las parejas que
ante la noticia de su esterilidad ma-

nifiestan estados de ansiedad y de-
presion como aquellas parejas que
requieren donacién de gametos y las
que tienen problemas sociales, mas
por su situacién social que por pro-
blemas médicos, como es el caso de
las parejas homosexuales (“infertili-
dad social”). En sus conclusiones fi-
nales, estas guias hacen especial én-
fasis en tratar a las parejas dandole
apoyo emocional para el cual ha de
estar preparado todo el equipo y la
necesidad de tener psicologos que
ayuden a los pacientes. Se resalta la
necesidad de tratar a los pacientes
de forma holistica.

El término “holistico” viene a re-

ferirse al tratamiento especifico que
necesita cada individuo en particular
y no como un conjunto de sintomas
generalizables a cualquiera. Este tér-
mino no es nuevo, ya que en la cul-
tura oriental, especificamente en la
Medicina Tradicional China, el en-
fermo es estudiado en todos sus as-
pectos (todo gravita en la relacion
Cielo-Hombre-Tierra). Esto no quita
que cuando es necesario se recurra a
la medicina ftradicional (medicina
tradicional china integral).

En la blisqueda de apoyo emocio-
nal, la pareja puede esperar que la
solucién venga de fuera: acudir al
psicdlogo y/o buscarla desde su inte-



rior: movilizando su Energfa Vital. Es
esta Ultima, la propuesta que se
plantea en este articulo, que no ha
de ser excluyente con las medidas
convencionales.

La Energia Vital (Chi) en las culturas
orientales es algo innegable, de natura-
leza permanente e infinita, es quien
mueve y sostiene todo lo viviente. Cir-
cula por nuestro cuerpo por lo que los
chinos llaman Meridianos o en Yoga se
denomina Nadis (canales), para los ja-
poneses es Ki y para los hindles Prana.
Todos aseguran que esta energia, de na-
turaleza inteligente, tienen la propiedad
de sanar el cuerpo y purificar la mente.
Desarrollan las capacidades fisicas y
espirituales. El flujo de Energia Vital
implica salud y esta relacionado con lo
que comemos, bebemos, el trabajo,
nuestro estilo de vida.

Nuestra educaciéon en la cultura
occidental hace que sea dificil de en-
tender el concepto de Energia Vital y
como lo emplean las terapias alter-
nativas. Sin embargo, las terapias
que se encargan de establecer el flui-
do de esta energia, denominadas te-
rapias energéticas preventivas: Yoga
y Tai Chi, pueden resultar de gran
ayuda para paliar el estrés y la ansie-
dad que provocan los tratamientos de
reproduccion.

Aunque el Yoga se considera un
sistema de ejercicios y técnicas de
respiracion que con frecuencia se re-
laciona con la meditacion, se'trata
de una disciplina completa para la
mente, el cuerpo y el espiritu. De co-
mo el Yoga puede beneficiar a las
personas que acuden a las clinicas
de reproduccién estad muy bien des-
arrollado en el trabajo de Hari Kaur
Khalsa “Yoga: una ayuda a los trata-
mientos de infertilidad” (2003) don-
de explica como el yoga puede ense-

' conocida,

fiar a la mujer a relajarse y esta rela-
jaciéon puede ayudarla a concebir, a
tomar las decisiones de forma mas
satisfactoria, a comunicarse mas cla-
ramente con el equipo biomédico y
realizar el tratamiento con las pers-
pectivas mas positivas. La practica
de la meditacion y la relajacién pue-
de ayudarla a aclarar su mente, man-
tener el cuerpo sano e incrementar la
paciencia para enfrentarse a la reali-
dad de los tratamientos de infertili-
dad. Asi, se presentan varios ejerci-
cios y recomienda la presencia de
profesores de yoga en los equipos de
reproduccién.

Con la misma finalidad se puede
practicar el Tai Chi, disciplina menos
por lo cual detallaré a
continuacién algunos aspectos inte-
resantes. El Tai Chi, es un arte mar-
cial con una base filosofica taoista,
aunque tiene mas repercusiéon como
sistema preventivo de salud, no en
vano se le conoce como el arte de la
longevidad. No exige capacidades
energeticas superiores a lo normal en
cuanto a coordinacion y agilidad. Ni
fuerza muscular ni resistencia fuera
de lo normal. No hay edad. Se puede
practicar toda la vida. Especialmente
se aprende a valorar el silencio, a es-
tar atentos a nuestro cuerpo, a sus
reacciones. Desarrolla el sentido del
equilibrio. Y el aspecto mas benefi-
cioso en parejas sometidas a progra-
mas de reproduccion, es en el ambi-
to mental ya que se pretende que la
mente esté totalmente relajada pero

que todos los sentidos estén comple- -

tamente despiertos (Man-Chen,

1991; Parry, 1997).

La movilidad del Chi se lleva a ca-
bo mediante unos movimientos len-
tos, llamado Forma. La Forma relne
una serie de movimientos sin excesi-
vas repeticiones ni redundancias. Es-
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tos movimientos encadenados se eje-
cutan de manera lenta, uniforme y
sin interrupciéon. Pueden realizarse
con las manos vacias o con algln ele-
mento (abanicos, espadas). Asimis-
mo, se emplean patrones ritmicos de
respiracion de Qigong y un conjunto
de estiramientos y otros ejercicios di-
sefiados para liberar al cuerpo de
tensién y agitacién. El aspecto mar-
cial del entrenamiento tonifica los
musculos y érganos. Se puede apren-
der en un periodo relativamente cor-
to, 1 6 2 meses, si se practica dia-
riamente. Se debe realizar dos veces
al dia, su desarrollo lleva de 5 a 10
min (Bunnag, 2000).

Los médicos occidentales aceptan
el Tai Chi Chuan como una forma
efectiva de ejercicios fisico que ayu-
da a la relajacién y mejora el control
respiratorio, siendo adecuado para
todas las personas y edades (Tabla 1),
sin embargo, ante la filosofia y sus
principios fundamentales siguen
manteniendo su escepticismo.

Se cree que las terapias de movi-
mientos pausados, como Qigong o €l
Tai Chi potencian un flujo suave de
energia a través del cuerpo que ree-
quilibran los ciclos naturales, como
la ovulacién. En los varones el Qi-
gong favorece el flujo de energia, es-
to produce un mayor flujo sanguineo
al cerebro y érganos vitales. Asi, se
recomienda a varones de edad avan-
zada con problemas de prostata
(Shealy, 1999).

Existen una serie de ejercicios
muy adecuados en el caso que nos
ocupa, para realizar en pareja, deno-
minados Tui Shous (“Empujar las
manos”), que pueden abrir puertas
de comunicacién y beneficiarlos mu-
tuamente. Se pretende con estos
ejercicios aprender a relajarse y a ce-
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Plano fisico:

* Equilibrio (Tsang WW et al., 2004)

* Reduce las caidas en Geriatria (Sherrington C et al., 2004)

* Mejora la masa 6sea (Prevencién Osteoporosis) (Pages, 2004)

* Aumenta la capacidad pulmonar {(Lan C et al.,2004)

* Rehabilitacion corporal y cognoscitiva en Alzheimer y
enfermedades relacionadas (Sanglier J et al.,2004)

* Cardiovascular (Taylor-Pilliae RE, 2003; Thornton EW et al., 2004)

Plano energético:

* Moviliza el Chi (Energia Vital) de todo el cuerpo

Plano mental:

* Equilibrio menta

* Reduce la ansiedad, nerviosismo, estrés, cambios de humor

(Bunnag. 2000; Tsai JC et al., 2003)

TABLA | Beneficios obtenidos con la practica del Tai Chi en los diferentes planos: fisico, ener-

gético y mental

der, a no permitir que las energias
que circulan en contra nuestra nos
perturben o desequilibren. Todo lo
contrario, aprovechar el impulso de
estas energias para usarlas construc-
tivamente, sin ceder a la agresividad
ni a la irritacion (Bunnag, 2000).

Por todo lo expuesto, considero
que la practica de Tai Chi y los ejer-
cicios de Qigong pueden tener un
efecto muy beneficioso en las perso-
nas que acuden a tratamientos de re-
produccion, en cuanto a armonizar
su cuerpo con la mente obteniendo
una relajacién mental que favorece
su fuerza interior. Esto les permite
desarrollar una actitud mas positiva
ante los tratamientos y una mejor
predisposicién para aceptar los resul-
tados obtenidos, flexibilidad. Asf co-
mo mejorar su comunicacién con los
especialistas o la valoracion de otras

alternativas como puede ser la adop-
cion. Y si fuese necesario aceptar
cuando hay que parar.

Evidentemente, no se consigue
con leer un libro o en dos dias, es un
trabajo continuo y diario, es necesa-
rio estar convencidos de los efectos
terapéuticos de esta técnica milena-
ria. Dado que los tratamientos son
largos y con frecuencia es necesario
repetirlos, produciendo ansiedad vy
frustracion, unas aliadas indispensa-
bles son: la fuerza interior, la actitud
positiva y la flexibilidad que se pue-
den cultivar mediante este arte de la
armonia.
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Personnel Requirements in Assisted Reproduction Laboratory. Comparative analysis of Guidelines

of Different Scientific Societies.

Aguilar J, Castilla JA, Ortiz A, Gonzalez E, Ortiz-Galisteo JR, Maza M, Molina J, Gonzalez C.
Unidad de Reproduccién. Hospital Universitario “Virgen de las Nieves" Granada. josea.castilla.sspa@juntadeandalucia.es

Resumen: Determinar funciones del personal empleado en un laboratorio de reproduccién asistida y organizarlos acorde con
sus responsabilidades sera fundamental para el correcto funcionamiento de dicho laboratorio. Las diferentes sociedades cien-
tificas recogen en sus guias de buenas practicas (guidelines) esa organizacion bhasica del personal del lahoratorio de repro-
duccidn asistida, y las funciones de cada uno de ellos.

Palabras clave: Recursos humanos, director, supervisor, embriélogo.

Summary: To determine IVF laboratory employed personnel’s functions as well as organize them according with their respon-
sibilities would be a very important point to achieve the hest laboratory efficiency. A comparative analysis of the contents es-
tablished by the different guidelines consulted about the personnel requirements of an IVF laboratory is now carried out.

Key Words: Personnel requirements, director, supervisor, embryologist.

Los recursos humanos necesarios
para un centro de reproduccion asis-
tida vienen determinados en funcién
del volumen de trabajo de cada cen-
tro en cuestion (ESHRE, 2000; Casti-
lla et al., 2001; CAP, 2002). Segln
recogen las diferentes sociedades
cientificas podemos distinguir tres fi-
guras basicas dentro del organigrama
del laboratorio: director de laborato-
rio, supervisor de laboratorio y em-
bridlogo (Tabla 1). Pero, al igual que
ocurria con los recursos fisicos nece-
sarios en los laboratorios de repro-
duccion (Aguilar et al., 2004), pre-
sentan distintos criterios.

Director del laboratorio

Las diferentes sociedades, coinci-
den al senalar la figura del director
del laboratorio, como responsable de
todo lo que sucede en él. Sociedades
como la American Society of Repro-
ductive Medicine (ASRM) y como la
European Society of Human Repro-
duction and Embriology (ESHRE) re-
comiendan que el director del labora-
torio de FIV esté en posesién de un
titulo de doctor en quimica, fisica,

"biologia o medicina, mientras que

otras sociedades tales como el Colle-
ge of American Pathologist (CAP,
2002), la National Academy of Medi-
cal Sciences of India (NAMSI, 2002)
y la Fertility Society of Australia
(FSA, 2001) apuntan que este requi-
sito no es estrictamente necesario
siempre y cuando el director del labo-
ratorio acredite sobrada experiencia
en direccion de laboratorios de FIV, al
igual que en biologia reproductiva.

Del mismo modo, debera tener co-
nocimientos de bioquimica, biologia
celular, fisiologia reproductiva, esta-
distica, resolucion de problemas deri-
vados de la practica habitual de la re-
produccion asistida y en el disefio de
experimentos para dicho campo
(ASRM, 2002; CAP, 2002; FSA,
2002; NAMSI, 2002).

También se sugiere experiencia en
la realizacion de procedimientos de la
fecundacion in vitro, los cuales inclu-
yen desde el control de calidad del la-
boratorio de FIV hasta conocimientos
detallados en cultivo celular y andro-

logia. Esta experiencia serd de dos
afos segln la mayoria de las guideli-
nes consultadas, mientras que la FSA
sugiere que debe ser de tres afios.

La ASRM (2002) recoge la expe-
riencia minima asistencial que debe
ser |levada a cabo anualmente por el
director del laboratorio. Asi, se distin-
gue entre una actividad formal y no
formal. La primera consiste en haber
realizado al menos 60 ciclos de FIV
en seis meses en un centro que reali-
ce al menos 100 ciclos por afio, con
un minimo anual del 10% de nacidos
vivos por ciclo de FIV. La actividad no
formal se refiere a haber dirigido un
centro con mas de 100 ciclos por
afio, con un 10% de nacidos vivos.

Sera igualmente responsabilidad
del director del laboratorio facilitar al
resto del personal una formacién con-
tinua en todos los aspectos relaciona-
dos con la reproduccién asistida, y en
concreto con el laboratorio de repro-
duccién asistida (ACE, 2003; CAP,
2002; ESHRE, 2000; NAMSI, 2002),
al igual que la formulacién de los dife-



rentes protocolos de trabajo, la puesta a
punto de estos protocolos y la evalua-
cién de los protocolos de estimulacion
de los pacientes en funcién de los re-
sultados obtenidos en el laboratorio
(FSA, 2002). La ASRM (2002) recoge
que el director del laboratorio de FIV, al
igual que el resto de la plantilla debera
realizar personalmente como minimo
unos 20 ciclos de FIV al afo.

Supervisor del Laboratorio

Sociedades como la ASRM (2002) y
la FSA (2002) recogen esta figura, cu-
ya principal misién seré la de estar “al
pie" de laboratorio y controlar de pri-
mera mano todo lo que en él ocurre.
Esta figura debera acreditar cursos de
especializacion en ciencias, laborato-

rio clinico o tecnologia médica (mas- .

ters) Habra realizado un proceso de
entrenamiento de al menos 12 meses
en un centro de reproduccion asistida
realizando al menos 100 ciclos de FIV
bajo supervision y que debera haber si-
do rubricado por el director del labora-
torio. Debera realizar al menos 20 ci-
clos de FIV por afio (ASRM, 2002).

Embridlogo

Sera el encargado en Ultima instan-
cia de realizar toda la labor asistencial
del laboratorio de reproduccién asisti-
da. La ASRM (2002) indica que el
embridlogo no necesitara haber obte-
nido una licenciatura, sino que con
haber obtenido un titulo de bachiller
en algln itinerario con alguna materia
cientifica como principal materia es
suficiente. Por su parte la FSA (2002)
recoge que el embridlogo debe poseer
algdn curso de especializacion o bien
algun titulo de bachiller cientifico. Sin
embargo otras guidelines, recomien-
dan que el embridlogo debe haber con-
cluido estudios superiores en ciencias
biomédicas y preferiblemente tener re-
alizado un doctorado o algin curso de

especializacion en dichas materias
(NAMSI, 2002) De igual modo, debe
el embridlogo poseer suficientes cono-
cimientos en materias como la biologia
molecular, embriologia humana, endo-
crinologia reproductiva, genética, mi-
crobiologia y técnicas de FIV (NAMSI,
2002). Ademas, habra recibido un en-
trenamiento estructurado y necesario
para el desarrollo de su actividad pro-
fesional dentro de la clinica (ACE,
2003).

En cuanto a la experiencia del em-
briélogo, la ASRM (2002) recomienda
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que haya realizado al menos 30 ciclos
de FIV supervisados por otro embriélo-
go ya formado o un embridlogo jefe. La
FSA (2002) recomienda una forma-
cién de 6 meses o unos 50 ciclos com-
pletados y supervisados, mientras que
la ACE (2003) recomienda que duran-
te todo el proceso de formacion, sea
celosamente tutorizado por alguien ya
cualificado.

La actividad minima a realizar por
el embridlogo en el laboratorio de FIV
recomendada por la ASRM (2002) es
de unos 20 ciclos al afo. El director

15

ASRM CAP ESHRE FSA NAMSI
DIRECTOR LABORATORIO
Doctorado Si NN Si NN NN
Conocimientos
Bioguimica X X X X
Biologia Celular X X X X
Fisiologia Reproductiva % % X X
Estadistica X X X X
Disefio experimental X
Experiencia 2anos/60ciclos 2anos 3afios 2afios
Formacién continuada Si Si Si Si
SUPERVISOR LABORATORIO
Cursos de especializacion Si Si
Experiencia 12 meses 12 meses
Actividad minima 20 ciclos/afio
EMBRIGLOGO
Conocimientos
Embriologia X X
Endocrinologia Reproductiva X X
Genética X
Microbiologia X
Técnicas FIV X X
Cursos de especializacion Si Si Si
Experiencia 30 ciclos bmeses/50 ciclos
Actividad minima 20 ciclos/afio

NN: No necesariamente

Tabla |: Analisis comparativo de las diferentes sociedades cientificas
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del laboratorio se encargara de que los
embridlogos acudan a cursos de espe-
cializacion y a reuniones cientificas en
las que puedan compartir experiencias
(CAP, 2002).

NOTA.- Os recordamos que los autores
a fin de poder hacer una valoracion de
los recursos fisicos en los Laboratorios
de Reproduccidn Asistida, tienen una en-
cuesta en la pagina WEB de nuestra aso-
ciacion (www.asehir.com) en la seccidn
“Comisiones”. Una vez realizada la en-
cuesta ha de ser remitida a josea.casti-
lla.sspa@juntadeandalucia.es. jAnima-
ros a participar!. Fecha limite Febrero
2005
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Coste-Eficacia del Lahoratorio de FIV

Cost-eficacy of the IVF-lab

Manuel Ardoy, Juan Manuel Montejo, Mar Molina, Enriqueta Garijo, Mercedes Marcos, José Ignacio Garcia, Carmen Cuadrado.
Hospital Universitario La Paz, Servicio de Esterilidad. manuelardoy@hotmail.com

Resumen: Dado el interés creciente en la valoracion de los costes en los procesos sanitarios, en este trabajo se pretende cal-
cular el coste-eficacia de FIV por parto. Para ello se aplicé la metodologia presentada en anteriores publicaciones por los au-
tores, en la que se incluye la utilizacién del programa de contabilidad GestCost del Instituto Madrilefio de la Salud, IMSALUD.
La actividad analizada y el calculo de costes se determind para el periodo del afio 2003, incluyendo los costes de controles
obstétricos, partos e ingresos hospitalarios derivados de dichas gestaciones y partos que se produjeran en el sistema piibli-
co. Los resultados obtenidos muestran que, en nuestro hospital y en dicho periodo, el coste de una FIV fue de aproximada-
mente 2.230 euros, y que en referencia a coste eficacia por parto la cifra fue de 11.768 euros aproximadamente.

Palabras clave: Coste-eficacia, FIV, gestion.

Summary: Due to the growing interest around the sanitary process cost assessment, in this paper we pretend to calculate the
IVF cost-efficacy per delivery. We applied the method previously published by these authors, including the account program
GestCost of the Instituto Madrileiio de la Salud, IMSALUD. The analysed activity and the accounting was determined for year
2003, including the obstetric follow up, birth, and hospital costs derived from these offered in the national health system. The
obtained results show that in 2003 the cost of one IVF in our hospital was, approximately, 2,230 euros, and in terms of cost-
efficacy by delivery the mount reached, approximately, 11,768 euros.

Key Words: Cost-efficacy, IVF, management

INTRODUCCION

En la administracion sanitaria existe
desde afios un interés creciente por el
analisis econémico, labor que ocupa
gran parte del trabajo de los responsa-
bles del area de gestion, pudiendo valo-
rar sin gran dificultad los costes globales
de una amplia cantidad de servicios hos-
pitalarios. Este interés tampoco ha pasa-
do desapercibido en los procesos de re-
produccion asistida, con un incremento
en la bibliografia espafola que todavia
dista de alcanzar los niveles de desarro-
llo de otros procesos sanitarios (Ardoy et
al., 2001; Ardoy et al., 2003; Balasch y
Barri, 2000; Expésito et al., 2000; Ma-
torras et al., 2001a; Matorras y Vallado-
lid, 2001b; Molina, 2001). De acuerdo
con Expésito, esta diferencia se deba a
varios factores, y quiza el mas relevante
sea su limitada prestacion en tan sélo al-
gunos hospitales dada su gran especiali-
zacion, aunque también hay que incluir
el caracter multidisciplinar de las técni-

cas de reproduccién humana asistida
(TRA) que hace dificil su valoracién eco-
némica (Expoésito et al., 2000).

Pero, ;qué nos aporta la valoracion
econémica? Entre otras razones (Garceau,
2002) SEDIGLAC, 1998; Pérez, 2003):

— Valorar si es beneficiosa, en térmi-
nos economicos-sociales, la pres-
tacion de TRA.

— Fijar precios en centros privados.

— Detectar procedimientos de coste
excesivo en comparacion al mer-
cado.

— Comparar eficacia econdémica de
diferentes protocolos para una
misma terapia-procedimiento.

— Evaluar decisiones en cuanto a
cambio/renovacién de tecnologia.

— Terapias alternativas en funcién
coste-eficacia.

- etc...

De los diferentes tipos de valoracio-
nes economicas en reproduccion asisti-
da disponible en la bibliografia, y sobre
todo en la espafiola, la mas habitual es
la valoraciéon segln el coste-eficacia,
entendiendo por tal la determinacion de
un coste referido a un resultado, sin
aportar mas consideraciones, v.g. coste
por parto (Exposito et al., 2001; Moli-
na, 2001; Van Voorhis et al., 2000).
Aunque también se infiere de todos
ellos, como es légico, la fase inicial de
todo proceso de valoracion econémica,
la identificacion de costes, entendida
como determinacién del coste de prove-
er un procedimiento sin relacionarlo
con resultados, v.g. costes de gestacion
triple (Chelmow et al., 1995).

Puede considerarse logica esta fase
de desarrollo, ya que para tratar otros ti-
pos de consideraciones econémicas es
preciso comenzar por las comentadas.

Los trabajos hasta ahora publicados
con un tratamiento completo-globaliza-

|7
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dor del apartado “costes” son escasos,
siendo necesario aportar mas datos que
ayuden a dar valores aceptables que
ayuden a desarrollar otras fases de la
valoracién economica.

OBJETIVO

Valoracion coste-eficacia de la pres-
tacion de FIV referida a parto.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo de valoracion
coste-eficacia de ciclos de hiperestimu-
lacion ovéarica para fecundacion in vitro
(FIV) en el Servicio de Esterilidad del
Hospital Universitario La Paz en el afio
2003 (hospital publico perteneciente al
IMSALUD)

Para la valoracion coste-eficacia se
han establecido dos pasos:

— Valoracién de costes.
— Determinacion del resultado al que
referirlo.

En este trabajo la valoracion de cos-
tes sigue algunos pasos imprescindi-
bles (Vazquez y Rueda, 1999; Ardoy,
2003):

1. Ubicacion del laboratorio de FIV:
el laboratorio de FIV esta estructurado
en el Servicio de Esterilidad del Depar-
tamento de Ginecologia y Obstetricia.
La implicaciones son dos:

— Le confiere caracter de centro de
coste final,

— Se le imputan gastos derivados di-
rectamente del propio departa-
mento: honorarios de Jefe de De-
partamento, administrativos,...
(Falguera , 2002) y

— Se le facturan actos de los centros
de coste intermedios y estructurales.

2. ldentificacién y clasificaciéon de
los costes. Todos los gastos han sido
clasificados en una categoria para po-
der ser contabilizados. En este caso
se ha optado por la distribucién en
costes directos e indirectos. Esta cla-
sificacion se ajusta optimamente al
sistema contable hospitalario, y ade-
méas es la méas utilizada (Vazquez y
Rueda, 1999; de Falguera, 2002; Van
Voorhis et al., 1998; Expésito et al.,
2001). En la tabla Il se exponen las
categorias en las que se han clasifica-
do los costes. No se incluyen gastos
de alojamiento ni transporte, ni sala-
rios perdidos o incapacidades genera-
das. Tampoco se incluyen costes in-
tangibles: dolor, sufrimiento,...

3. Proceso final de contabilidad.
Ha sido realizado conjuntamente con
el Servicio de Contabilidad Analitica
del H.U. La Paz segln programa basa-
do en el sistema GesCost del IMSA-
LUD, aunque con algunas modifica-
ciones expresadas por Ardoy (Ardoy,
2003; Rivero, 1999). Dado que soélo
se contempla la actividad FIV del Ser-
vicio de Esterilidad, se han tenido en
cuenta el 100% de los gastos infor-
mados referentes al laboratorio de FIV,
incluyendo sueldo del personal, fungi-
bles especificos, y otros no especifi-
cados por el sistema GestCost como
aparataje, amortizacion, y medicacién
exclusiva del proceso de hiperestimu-
lacion ovarica.

En gastos compartidos directos, e in-
directos de centros intermedios se ha
porcentuado a la actividad FIV de la
consulta de esterilidad, aprox. 24%. En
el resto de costes se porcentia segln
actividad FIV del personal facultativo
del Servicio.

Los datos referentes a gastos de
amortizacion y aparataje han sido ex-
trafdos de valoraciones del propio la-
boratorio. Los fungibles especificos
segin informe anual de gastos del
GFH (grupo funcional homogéneo) El
montante de costes en gonadotrofinas
se ha valorado sumando el total de lo
administrado a las pacientes; en el
resto de medicacion se ha extraido de
lo protocolariamente administrado. El
gasto en control obstétrico, partos, e
ingresos maternos y neonatales ha si-
do calculado en base a costes referi-
dos en el informe anual de costes por
procesos del IMSALUD, y multiplica-
do cada valor por los casos de gesta-
ciones, partos o ingresos en el sistema
plblico de salud obtenidos mediante
encuesta. El resto de datos ha sido
aportado por el Servicio de Contabili-
dad del hospital.

El porcentaje de actividad de FIV en
consulta se ha calculado en funcién de
la agenda de actividad global de la con-
sulta de Esterilidad.

Para la determinacion del apartado
eficacia se ha seleccionado referir los
costes a partos.

Los costes de publicaciones de pai-
ses de la UE expuestos en la tabla se
han referido a pesetas corrigiendo al
poder adquisitivo segtn el valor de
PPA( paridad de poder adquisitivo) en
los paises de la UE con datos de 2001
y corrigiendo al poder adquisitivo en Es-
pafa de dicho afio (PPA Espafia = 83,
siendo el valor medio en la UE = 100;
INE, 2003)

RESULTADOS

Los datos referentes a la actividad
del afio 2003 se exponen en la tabla |



La tasa de cancelaciéon de ciclos
(CC) iniciados derivada de la tabla |,
16,1%, no excede de lo habitual, y
tampoco es de resefiar la tasa de ciclos
sin transferencia, 12,6%.

TEAIB L R I

Valor

absoluto
N° de ciclos iniciados 285
N° de ciclos puncionados 239
N° de ciclos con transferencia 209

Tabla |. Datos descriptivos de actividad en
FIV referentes al afo 2003

Valoracidn de los costes

Siguiendo la estructura de costes
directos e indirectos y el proceso de
contabilidad comentado, los costes
valorados son los expuestos en la ta-
bla I1.

Con relacién a tabla Il, el porcen-
taje de gastos imputados a C.C. es-
tructurales es menor que el estimado
en otras especialidades (SEDIGLAC,
1998). Estos trabajos estiman un
porcentaje entre el 10-25%. Posible-
mente se deba a la inclusién de dos
tipos de gastos no expresados en di-
chos estudios y que segln estos pro-
tocolos no deberian incluirse: la me-
dicacion y el coste de gestacion vy
parto. De hecho, si los eliminamos,
el coste de estructurales se desvia 4
puntos bajo el margen del 10%, algo
que no parece notable, dado que
ademas el umbral comentado hace
referencia a un centro de coste inter-
medio, en el que por definicion el pe-
so especifico de los costes estructu-
rales serd mayor.

El gasto total de la actividad FIV del
Hospital Universitario La Paz es de
aproximadamente 267.660 euros, si
le anadimos el gasto obstétrico de par-

tos e ingresos es de 425.690 euros, y
si sumamos la medicacién especifica
la cifra aumenta a 635.520 euros.

En el afio 2003 |a tasa de gestacién
por transferencia fue de 36,8%, la ta-
sa de aborto fue del 29%, y en total se
contabilizaron 54 partos.

Una vez establecidos los dos apar-
tados precisos para establecer estu-

COSTES DIRECTOS
1. Personal (7,3%)

1.1. Adscrilos al servicio

1.1.1. Con dedicacion exclusiva FIV

Personal laboratorio FIV 18.751,58
1.1.2. Sin dedicacion exclusiva FIV
Jefe de Seccion 2.380,81
Sueldo personal médico 3.607,26
Personal de enfermerfa 14.556,42
1.2. No adseritos al servicio
Sueldo Jefe de Servicio 576,95
Sueldo Supervisora de enfermeria 833,10
Sueldo Auxiliar de enfermeria 5.240,92
Sueldo administrativos 289,28
2, Farmacos, fungibles,..
2.1. Exclusivo del proceso FIV
2.1.1. Medicacion (33,0%) 209.831,52
2.1.2. Fungibles FIV (10,0%) 63.301,95
2.1.3. Aparataje, amortizacidn (2,5%) 13.222,27
2.2, No exclusivo del proceso FIV
2.2.1. Suministros sanitarios 505,67
2.2.2. Suministros no sanitarios de
oficina, luz, agua,... 366,78
2.2.3. Mantenimiento y reparacidn 117,93
2.2.4. Aparataje, amortizacion 2.400,00
3. Controles obstétricos, parto ingresos
maternos y neonatales (24,9%) 158.028,84
TOTAL COSTES DIRECTOS (77,7%) 494.011,29

Tabla Il. Relacion de costes seglin categoria. Entre paréntesis porcentaje sobre total de costes (en euros)
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dios de coste-eficacia: cuantia de los
costes, y resultados del proceso al
que se refieren, solo resta dividir el
primero por el segundo, consideran-
do mas adecuado incluir todos los

gastos.

En la tabla Il se expone este dato
mas otros que se infieren del estudio
como es la valoracién de costes de

FIV.

COSTES INDIRECTOS

3. Centros intermedios

3.1. Pruehas diagndsticas (12,1%) 76.688,07
3.2. Farmacia 6,13
3.3. Hosp. dia y sala de puncidn (7,5%) 47.800,00
3.4, Personal de CC.EE. 1.039,28
3.5. Otros 206,03
4, Centros estructurales (2,5%)

4.1. Central telefdnica 104,9
4.2, Asuntos generales, caja 142,44
4.3, Direccidn, Subdir, y sup de enf, 2.819,05
4.4, Direccién médica 40,76
4.5. Direccion gerencia y subgerencia 178,34
4.6. Atencion al paciente 1.554,77
4.7, Asistente social 412973
4.8. hpartados de gestién 652,62
4.9. RR.PP. y gabinete prensa 63,22
4.10. Asesorla juridica 23,80
4.11. Preventiva 186,71
4.12, Secciones sindicales 21,60
4.13 Mantenimiento 1.898,29
4,14, Reprografia, suministro, almacen 2.996,15
4.15. Otros 946,97
TOTAL COSTES INDIRECTOS (22,3%) 141.505,52
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DISCUSION

La comparacion de estos resultados
con otras publicaciones es dificil.
Existen varios inconvenientes, entre
otros:

a) Diferentes costes imputados. Al ha-
bitual gasto del propio proceso de
FIV, algunas publicaciones incluyen
gastos de hospitalizacién derivada
de complicaciones obstétricas, o sa-
larios perdidos, o valoracién de gas-

tos neonatales devenidos (Neumann

et al.,1994; Van Voorhis et al.,
1997; Wglner-Hansen y Rydhstro-
em, 1998).

b) Diferente financiacién sanitaria.
En los sistemas sanitarios de Gran
Bretafia o Estados Unidos la aten-
cion esta practicamente en manos
del sistema privado, en cambio,
en Espafa, al igual que otros pai-
ses del entorno el sistema publico
incluye de forma muy extendida
entre sus prestaciones este tipo de
tratamiento. De hecho, las publi-
caciones mas recientes en cuanto
a costes en RHA en Espafia hace
referencia a centros publicos (Ar-
doy, et al., 2001; Exposito et al.,
2000; Matorras, et al., 2001a,
2001b).

Diferentes sistemas de contabilidad
hospitalaria, en las dltimas tres pu-
blicaciones citadas, existen tres dife-
rentes programas: en el IMSALUD el
sistema de contabilidad GestCost, en
el S.A.S. el COANh, y en el Osaki-
detza el SVS, con grandes variacio-
nes tanto en la concepcion del pro-
pio sistema como en la imputacién
de gastos (Falguera, 2002).

A pesar de esto es necesaria la com-
paracién con cifras expuestas en di-

Coste de FIV

Valores en Euros (en ptas)

2.229,88 (371.021)

Coste de FIV por parto

11.768,83 (1.958.169)

Tabla Ill. Coste-eficacia de FlV/parto y coste de FIV en el presente estudio

chos estudios. En la tabla IV se expo-
nen estos datos.

Como se puede observar en la tabla
IV existe discrepancia tanto en la impu-
tacion de otros tipos de costes como a
qué referir en caso de estudios de cos-
te eficacia. El coste medio de FIV de los
datos europeos es de 340.000 pesetas,
e incluso el valor es de 286.000 si eli-
minamos el estudio de Granberg. Estas
cifras son muy coincidentes con el pre-
sente estudio si retiramos los gastos
obstétricos y de parto e ingresos deve-
nidos por gestaciones de FIV. Y atin mas
el incremento del coste de la vida habi-
do desde la fecha de publicacién de los
estudios mas recientes.

Si observamos soélo los estudios
espafioles las diferencias tampoco
son excesivas, y pueden ser debidas
a la inclusion mas o menos exhausti-
va de gastos, diferente utilizacion de
los recursos, o desigual dotacion de
personal,... El caso que maés discre-
pancia presenta es el de Ardoy (Ar-
doy, 2001), su diferencia de costes,
dado que es un articulo anterior de
los autores de esta publicacién, se
debia a dos factores de gran peso:
utilizacién en esas fechas de mas go-
nadotrofinas por ciclo y al menor na-
mero de casos realizados en el mis-
mo periodo. Si se corrigen ambos
factores los costes se hubieran acer-
cado a las 300.000 pesetas.

ESTUDIO
COSTE FIV

Presente estudio (2003)

Matorras, 2001* (ESP) 292,000
Expésito, 2000% (ESP) 386.000
Ardoy, 2001* (ESP) 493,000
Goverde, 2000 (UE) 237.000
Granberg, 1998 (UE) 620.000
Granberg, 1995 (UE)

Philips, 2000 (UE) 239,000
Neurmann, 1994 (EEUU) 8880 §

Mol, 2000 (EEUU)
| Van Voorhis, 1997 (EEUU)

* No incluyen gastos obstétricos ni derivados del parto

371.021 con gastos Obs y parto
1.958.000 por parto con gastos Obs y parto

COSTE-EFICACIA

280.000 sin gastos Obs y parto
1.471.000 por parto sin gastos Obs y parto

1.713.000 per RN
2.970.000 por parto

2.160.000 por RN
2.350.000 por RN
66.000 § por RNcon gastos de parto

89.000 $ por RN con gastos de parto
89,000 $ por RN con gastos de parto

Tabla IV. Datos de costes en la literatura. Valores en pesetas



En el apartado de coste-eficacia las
diferencias son mayores. En primer |u-
gar sélo algunos estudios incluyen los
costes obstétricos y de partos. Hacien-
do solo referencia a estos, nuestro estu-
dio no parece comparable. Las causas
pueden ser tres:

a) Diferencias de poder adquisitivo
entre EE.UU. y Espana.

b) Las publicaciones estadounidenses
hacen referencia a centros privados.

c) Los costes de estos procesos en el
presente estudio posiblemente es-
tan infravalorados ya que han sido
extraidos del Informe Anual de
Costes por Proceso del IMSALUD,
que a opinién de los propios eco-
nomistas, alun no refleja los gastos
reales de algunos procesos.

Eliminando la inclusién de dichos
costes, las diferencias con otros es-
tudios se deberan también a varios
factores: variabilidad en el valor del
proceso de FIV, que se traduce en un
mayor coste; diferencia del resultado
que se escoge, RN o parto; y sobre
todo las tasas de gestacion y aborto
de cada centro. Como es obvio si es-
tas tasas no son aceptables, la valo-
racién de coste-eficacia por parto de
un estudio podria no ser valida.

THIALB

L

Es dificil, si no imposible, definir
cual debe ser la tasa de gestacién
minima asumible de un centro de re-
produccion asistida, parametro que
no se incluye en ninguna recomenda-
cion oficial, ni tampoco nos consta
que se incluya en ningin proyecto
multicéntrico de trabajo existente
promovido por las sociedades cienti-
ficas principales en Espafa (ACE,
2000; HFEA, 2001). Esta duda es
igualmente imposible de solventar
consultando publicaciones puesto
que la disparidad de datos es enor-
me. Una forma valida seria compa-
rarse con datos publicados por socie-
dades cientificas u organismos
plblicos basados en encuestas na-
cionales: registro de la Sociedad Es-
panola de Fertilidad (SEF), encuesta
del Center for Disease Control and
Prevention (CDC) de Estados Unidos,
0 a la encuesta de la European So-
ciety of Human Reproduction and
Embriology (ESHRE) (Matorras, et al,
1999; CDC, 2001; ESHRE, 2004).
Estos datos se exponen en la tabla V.
Como se puede observar, los porcen-
tajes expuestos no difieren en exceso
con el presente estudio.

Si damos fiabilidad al céalculo de
la cuantia de costes y a los resulta-
dos del proceso al que se refieren, es
factible pensar que los datos aporta-

A V

% de gestacion

Encuesta CDC Encuesta SEF
(2001) (1999)
Por ciclo iniciado 32,8
Por ciclo puncionado 38,1 29,3
Por ciclo transferido 40,6 31,8

Tabla V. Porcentajes de gestacion

Datos ESHRE para Presente
Espaiia (2000) estudio
27,4 27,0
30,4 32,2
333 36,8
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dos son reales, pero, y de nuevo en
concordancia con Expésito, “...cual-
quier intento de analizar los costes
de una Unidad de Reproduccién de-
be ser considerado como una aproxi-
macién pues muchos de los criterios
aplicados deben ser consensuados
con los profesionales dedicados a la
contabilidad analitica y gestores”.

CONCLUSIONES

El coste de |la prestacion de FIV en
el Hospital Universitario La Paz du-
rante el afio 2003 referida a parto
fue de 11.768,83 euros. Este resul-
tado incluye un gasto hasta ahora no
imputado en la bibliografia publicada
en Espafa: control obstétrico, partos
e ingresos obstétricos y neonatales.

Ademas, y a pesar de no estar in-
cluido en el objetivo del presente tra-
bajo, es necesario concluir gue si se
pretende poder comparar costes en-
tre distintos centros seria preciso lle-
gar antes a un protocolo de valora-
cion econémica comun que incluyera
como minimo:

- Tipos de costes a incluir.

- Como imputar costes, sobre todo
en el apartado de personal.

- Resultados a los que referir los
costes.

Dado que las consideraciones eco-
némicas son cada vez mas importan-
tes en la labor sanitaria,
muchas veces politicas de gran cala-
do, parece indispensable que en el
campo de los conocimientos de ges-
tion, que todo embridlogo clinico de-
be manejar, se incluyan la facetas re-
ferentes a costes.

marcando
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Carmen Ochoa et al. Dudas al Respecto de las Modificaciones...

INTRODUCCION A DEBATE

EI tema propuesto "ara X este numera es “I.af modiﬁcaczon de Ia Lay de Rapﬂ!ducclén Aswnda ;,ct’rmu st afecta?" .

estra opmlén (lndtwdu 0 de cada centro) sobre ei tema e}egido 0 ios debatidos en nume-

ros anterlores 5|ertd0 mpﬁesm ndrble' c;ue cts a[ustels a Ias ormas de pubhcam&n

.Ammar&s a caiaborar,\ de todos deperrde que nuestra rewsta sea actual e mteresante1

Dudas al Respecto de las Modificaciones de la Ley 35/88

Ochoa Carmen, Lledé F.* ,Navarro E., Lertxundi R.

Unidad de Reproduccién Humana. Clinica Euskalduna. Bilbao. *Facultad de Derecho. Universidad de Deusto. Bilbao.

A raiz de la publicacién enel B.O.E , el 31
de enero de 2003, del Real Decreto
120/2003 que regulaba los requisitos nece-
sarios para la realizacidn de experiencias con-
troladas con ovocitos y tejido ovérico congela-
do, y de la siguiente publicacion el 21 de
noviembre de 2003 de la ley 45/2003 por la
que se modificaban algunos articulos de la ley
35/88, tras su lectura meticulosa nos surgie-
ron una serie de dudas legales que plantea-
mos a modo de encuesta y realizamos al Pro-
fesor Francisco Lled6, Catedratico de Derecho
Civil de la Universidad de Deusto, en Bilbao.

Hoy, quiero compartir con todos vosotros
aquellas respuestas que suponen la inter-
pretacion que dio el jurista de una ley técni-
ca a las preguntas de los técnicos.

1. En base a lo expuesto en la ley 45/03
art. 4 ;deheriamos adjuntar a cada ciclo de tra-
tamiento un informe en el que se resuma la si-
tuacidn de cada pareja y lo que se pretende ha-
cer en cuanto a estimulacion ovarica, n° de
ovocitos a inseminar, n° de embriones a trans-
ferir, si se desea o no congelacion de embrio-
nes, y la intencion que tienen los pacientes con
los embriones sobrantes?

Efectivamente, creo que seria convenien-
te para entender y justificar el procedimien-
to empleado. Y ademas el propio texto del
art. 4, lo estd implicitamente requiriendo
cuando se dice que “se analizar” la situacion
con caracter previo ...." “teniendo en cuenta
el proyecto reproductivo de la pareja” “ajus-
tar aspectos, del tratamiento” “se tendra en
cuenta las circunstancias particulares de la
mujer..." etc.

2. En base a lo expuesto en la ley 45/03
art. 11, pto. 1, el semen crioconservado pro-
cedente de donante andnimo 6 bien de un va-

ron oncoldgico 6 vasectomizado 6 que desea
guardar muestras para un futuro ;debera al-
macenarse durante toda la vida bioldgica de
dicho vardn? ;a que se refiere la ley cuando
dice “...al menos durante toda la vida"? jtie-
nen derechos los herederos seis meses des-
pués de su muerte?

La ley no distingue ( y creo que por error),
entre donante y paciente. Con lo cual pode-
mos entender que abarca todo.

El pérrafo primero del artfculo 11, no se
expresa en términos imperativos, sino potes-
tativo: “podra” en lugar de “debera”.

La expresion durante toda la vida, quiere
referirse, no a la vida reproductiva del varén,
sino a vida biolégica, hasta su muerte.

En otro orden de consideraciones no creo
que existan derechos hereditarios sobre el
material reproductor. Es un bien personalisi-
mo y exige la constancia del consentimiento
del varén.

3. En base a lo expuesto en la ley 45/03
art.1 1, pto. 3, se almacenaran los embriones
sobrantes durante toda la vida fértil de la mujer
ise refiere hasta la menopausia o hasta una
edad cronoldgica concreta?

;Qué debemos entender por edad fértil?
Es obvio que si en el caso anterior hablamos
de vida bioldgica del varén ;porqué en la mu-
jer el concepto de fertilidad debe quedar re-
ducido hasta la etapa menopausica? ;no es
cierto que a la mujer se le puede transferir e
implantar un embrién incluso después de la
menopausia’?

En mi opinién dependera de la decisién
discrecional del equipo médico. En este sen-
tido, obsérvese lo que dice el articulo 4 “pa-
ra ello se tendré en cuenta las circunstancias
particulares de la mujer, tales como su edad,
historial clinico...”, etc.

4. Si el proyecto reproductivo de la pareja
es tener varios hijos, podriamos inseminar to-
dos los dvulos que tiene, transferir un maximo
te 3 y el resto congelar para proximas gesta-
ciones?

Es perfectamente posible, porque el pro-
pio articulo 4, habla de que “el equipo mé-
dico analizara y tendra en cuenta el proyecto
reproductivo”,

La posibilidad se refuerza en el propio te-
nor del articulo 4 péarrafo tercero, y en el tex-
to del parrafo tercero del articulo 11, cuando
dice que los progenitores “deberan firmar un
compromiso de responsabilidad sobre sus
preembriones crioconservados...”

5. ;Qué es un compromiso de responsabili-
dad? ;Es una entidad legal que se usa para
ofros temas?

Compromiso de responsabilidad es una
expresion que juridicamente no quiere decir
nada, no es otra cosa que un acuerdo de vo-
luntades que tiene la eficacia estudiada en la
teoria general del negocio juridico en cual-
quier manual al uso.

6. Las parejas que hasta la fecha del
22.11.03 tengan embriones congelados pue-
den optar por su destruccién?

No se prohibe expresamente, con lo cual
parece que deja una puerta abierta a esta
posibilidad.

También es cierto que expresa los fines o
destinos de los embriones congelados. “dona-
cion..., investigacion... u optar por su descon-
gelacion sin otro fin", esto ultimo implica en
cierto modo una suerte de eutanasia pasiva.

7. La ley 45/03 , dice que se dehe evitar ge-
nerar embriones o acumular
En mi opinién, el pensamiento del legis-




lador seria “evitar la acumulacién”, porque
cuando se inseminan los 6vulos, no sabemos
cuantos embriones se van a generar.

8. ;Es suficiente la palabra de la pareja ne-
gando la existencia de preembriones congela-
dos en otro centro?

Exigird una comprobacién médica. Lo
mismo que debe existir un registro general
de donantes, tiene que haber un control ad-
ministrativo de los bancos.

9. Las parejas que tienen embriones conge-
lados ya firmaron un consentimiento para donar
sus embriones ;hay que localizarlas nueva-
mente y deben consentir en el momento de la
donacion?

Entiendo que ese consentimiento es vali-
do, siempre y cuando haya quedado claro
que se aceptaba la donacion de embriones
sobrantes a otras parejas, y que no hubiesen
condicionado su consentimiento a la posibi-
lidad de utilizarlos ellos ( la pareja o la mu-
jer) de forma sobrevenida.

10. En base a lo expuesto en la ley 45/03
art. 11, pto. 5, respecto a la indemnizacion a
los progenitores en caso de accidente con los
preembriones: ;seguro? ;de qué tipo y por qué
cuantia? y ;si no encontramos entidad asegu-
radora que quiera asegurarnos? ;qué quiere
decir "o instrumento equivalente"?

El problema de esta cobertura es su defi-
nicién o ambigliedad, por ello habréa que de-

finir las causas del accidente, ya que este se
puede producir por error, por negligencia, por
fuerza mayor, de manera fortuita...

Es ambiguo el concepto de instrumento
equivalente, ;significa que tiene que avalar-
lo la direccién del centro ? ¢ jun banco?...
No esta claro.

11. En base a lo expuesto en el RD
120/03 art .4, pto. 2 apartado a), ;las ac-
tuaciones deben ser gratuitas? Significa es-
to que no se puede cobrar el proceso de
congelacion de dvulos ni los posteriores tra-
tamientos de ICSI, ni el control obstétrico de
la paciente, en caso de ;no? conseguir la
gestacion , ni el parto, ni...?

No tiene ningin sentido que el centro
médico ejecute su actividad profesional
de forma gratuita. Entiendo que el infor-
me que resume la situacion de la pareja
debe acompanfarse de un informe econd-

mico de todas las actuaciones profesiona- .
les, materiales... y que éste debera ser fir-

mado por la pareja que acude al
tratamiento.

Por ello es ldgico concluir que no son gra-
tuitas las “actuaciones relacionadas con el
desarrollo de la experiencia”, que generan en
su ejecucion un coste econémico que debe
compensar el paciente.

12. En base a lo expuesto en el RD 120/03

art. 4 pto. 2 apariado b) ;se puede considerar
que para poder desarrollar esta experiencia
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son necesarios dos tipos de seguros de res-
ponsahilidad civil (uno para la pareja y otro pa-
ra el recién nacido)? y este dltimo, ;hasta
cuando?

Este apartado b) del articulo 4 comporta
una cobertura dificil de asegurar por ninguna
compaiiia, por la indefinicion de los posibles
riesgos, previsibles, sobre todo si se produ-
cen de forma sobrevenida.

Supone, por tanto, un limite a la investi-
gacion y a la experimentacion.

13. En base a lo expuesto en el RD 120/03
art. 5, pto. B 1°, ;debera contar el centro con
un comité ético de investigacion clinica? y si
no lo tiene podria utilizar el comité ético del
hospital de referencia?

Es evidente, la obligatoriedad. El proble-
ma es que los centros privados no cuentan,
ni tampoco es preceptivo la constitucion de
dicho comité.

A mi juicio, en estos casos y teniendo
en cuenta la propia salvedad estipulada
en el articulo 4, en estos casos el informe
se debera recabar al Comité autondmico
al que se refiere el articulo 4,1 i), pero en
el caso que tampoco exista Comité ético
autonémico, tampoco seréd necesario,
pues este articulo 4, 1 i) expresa la ne-
cesidad de este informe, siempre y cuan-
do la legislacion de estas Comunidades “
asf lo prevean...", luego a contrario sen-
su, sino existe, no puede emitirse informe
alguno.

Ocho Meses a la Deriva Tras una Ley Obsoleta

Juan Manuel Moreno Garcia

Unidad de Reproduccién. Clinica Vistahermosa. Alicante.

La Ley 35/1988, de 22 de noviembre,
sobre Técnicas de Reproduccion Asistida,
supuso el primer reconocimiento legal para
la aplicacién en nuestro pais de este tipo de
procesos y fue considerada, en aquella épo-
ca, una ley pionera y “transgresora”, y un
modelo a seguir en toda Europa. Desde en-
tonces, el paso del tiempo, ha dado lugar a
grandes avances en los campos de la bio-
tecnologfa y biomedicina reproductiva que
han contribuido a resolver de manera més
eficaz los problemas de infertilidad de mu-
chas parejas, pero ademés, ha generado si-
tuaciones de cierta inseguridad juridica y
problemas éticos y sanitarios que la propia
ley no ha podido resolver.

De este modo nace la Ley 45/2003, de
21 de noviembre, con los objetivos de so-
lucionar la situacion creada por la ley an-
terior, limitar la generacion y acumulacion
de preembriones sobrantes en procesos
posteriores, e intentar reducir la alarman-
te tasa de embarazos multiples.

Sin lugar a dudas, el problema mas im-
portante generado por la ley 35/1988 ha si-
do la acumulacién de un elevado nimero de
preembriones sobrantes de los procesos de
FIV cuyo destino, al ser superado el plazo
maximo de 5 afios autorizado, quedaba alin
sin determinar. La disposicion final primera
de la Ley 45/2003 soluciona el conflicto

permitiendo una serie de alternativas de
destino a todos los preembriones crioconser-
vados con anterioridad a esta norma, inde-
pendientemente del tiempo de congelacién
transcurrido. Asi, la pareja progenitora, o la
mujer en su caso, debe firmar un consenti-
miento informado vy elegir una de las cuatro
opciones posibles (mantenerlos crioconser-
vados cinco afios mas, donarlos a otras pa-
rejas, la investigacion o su descongelacion
sin otro fin alguno). Aunque, en un primer
momento, se piense que el problema ya es-
ta resuelto, se pueden dar casos en que los
progenitores no son localizados, el consenti-
miento no es firmado por ambos o no hay
consenso en su eleccion, o deciden incluso
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un destino diferente para cada uno de sus
preembriones crioconservados, por lo que en
definitiva, el destino sigue siendo incierto
para algunos preembriones.

Por otro lado, para evitar la generacion de
nuevos preembriones sobrantes, la nueva ley
restringe a tres el nimero maximo de preem-
briones a transferir y el de ovocitos a fecun-
dar, para un mismo ciclo.

En lo Unico en que todos parece que es-
tamos de acuerdo con la ley 45/2003 es en
el acierto de limitar el nimero de preem-
briones a transferir, ya que la evolucion de
las Técnicas de Reproduccion Asistida ha
permitido que esta limitacién mantenga la
eficacia de los procesos y, ademas, dismi-
nuya el nimero de embarazos y partos mal-
tiples que en Espafia estaba aumentando
considerablemente. No obstante, ya era
una préactica habitual en nuestro centro y
en otros muchos transferir no més de tres
preembriones por ciclo y creemos acertada
su prohibicién legal.

En cuanto a limitar el nimero de ovoci-
tos a fecundar en cada ciclo, no es una nor-
ma totalmente rigida ya que en los casos con
patologia de base de los progenitores permi-
te al equipo biomédico determinar la inten-
sidad de la estimulacion ovérica y el nime-
ro de ovocitos a utilizar. Sin embargo, el
problema ha venido a consecuencia de la
demora, por parte del Ministerio de Sanidad
y Consumo, en elaborar el protocolo de ex-
cepciones, con lo cual, no sélo se ha reduci-
do réapidamente el nimero de preembriones
crioconservados, sino que, ademas, se ha li-
mitado el nimero de preembriones disponi-
bles en todos ciclos y, como consecuencia,

ha disminuido la eficacia de los tratamien-
tos de FIV obligando, de este modo, a la pa-
ciente a iniciar de nuevo el proceso de la es-
timulacién ovarica con el consiguiente
desembolso econdmica que conlleva. Ac-
tualmente, tras 8 meses de incertidumbre,
por fin tenemos el Real Decreto 1720/2004
que regula esto.

La nueva Ley de 2003 también modifi-
ca el tiempo de crioconservacion del se-
men, permite la crioconservacion controla-
da de ovocitos, establece nuevos requisitos
para los procesos en los que se produzca
preembriones sobrantes, e impulsa la cre-
acion del Centro Nacional de Trasplantes y
Medicina Regenerativa.n lo referente a los
procesos que generen preembriones so-
brantes, el requisito que debe cumplir la
pareja progenitora, o la mujer en su caso,
es el de firmar un compromiso de respon-
sabilidad moral sobre sus preembriones,
que podra mantener crioconservados du-
rante la vida fértil de la paciente, con el
tinico objetivo de ser transferidos en inten-
tos posteriores o bien donados con fines re-
productivos como Unica alternativa, y ade-
mas se compromete a no iniciar ningun
tratamiento de FIV en ninglin centro de Re-
produccién Asistida mientras tenga preem-
briones crioconservados. Es curioso como
la nueva ley mima a los nuevos preembrio-
nes criocongelados al destinarlos Unica-
mente a fines reproductivos v, a la vez, da
la posibilidad de utilizar “los otros” para la
investigacion o la descongelacion sin otro
fin. Aungue la doble moral no es admisi-
ble, esta Ley si la refleja.

Si bien, la Ley 45/2003 permite crio-
conservar, no lo pone facil ya que obliga a
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los Centros a tener un seguro que garanti-
ce compensaciones econdémicas a las pa-
rejas en el supuesto de que se produzca
un accidente o siniestro que afecte a los
preembriones crioconservados e indica
que el incumplimiento de esta medida da-
ra lugar a la suspension temporal 0 a la
pérdida total de autorizacién como Centro
de Reproduccion Asistida. Aunque son
medidas necesarias seran dificiles de
aplicar en algunos casos y elevaran los
costes de los procesos. “Seran y elevaran”
ya que el Ministerio de Sanidad y Consu-
mo sigue estableciendo negociaciones
con la Direccion General de Seguros.

En definitiva, si la Ley 35/1988 tras 15
afos se convirtié en una norma obsoleta, en
muchos aspectos, la entrada en vigor de la
Ley 45/2003 ha originado nuevos problemas
y controversias que estan lejos de ser solu-
cionados.
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La legislacién espafiola que regula los
aspectos relacionados con las técnicas de
reproduccién asistida descansa esencial-
mente en la Ley 35/1988, de 22 de no-
viembre, de la modificacion posterior, la
Ley 45/2003, de 21 de noviembre, pu-
blicado en el BOE el 22 (también es ca-
sualidad) y un par de matices importan-
tes por necesarios y casi obvios del Real

Decreto 1720/2004 de 23 de Julio de
2004,

Aquella ley inicial pretendia, como no
podia ser de otra manera, encontrar una
solucion para todas aquellas parejas que
tenian problemas de fertilidad. Tal y co-
mo la norma permitia se fue recurriendo
a generar, de forma paulatina y crecien-

te, un mayor nimero de preembriones
por cada ciclo, superior casi siempre al
transferible en cada caso. Con los pree-
embriones sobrantes y congelados se in-
tentaba evitar una nueva estimulacién
ovarica, proceso que tantas mujeres nos
han manifestado como un trance doloro-
so y traumatico, amén de gravoso econd-
micamente.



Aquellas tendencias condujeron a una
acumulacion de preembriones humanos,
“sobrantes”, como tan secamente los cali-
fican las leyes en el BOE. De forma que pa-
ra atenuar en algin modo dicho acumulo,
se promulgé la ley de noviembre de 2003.
Se limit¢ asf a tres el nimero de ovocitos
fecundados en cada ciclo, salvo patologias
de base de los progenitores en que se con-
templaria fecundar un mayor ndmero, y
también a tres el nimero de preembriones
transferidos. Se contribuia por un lado a
atenuar el alto nimero de congelaciones, y
también por otro lado, muy razonablemen-
te por cierto, a evitar en lo posible el pro-
blema de los embarazos multiples, aunque
devenia en una indiscutible disminucién
en los embarazos, sin considerar lo penoso
de este hecho de cara a los pacientes.

Pero ;se pueden poner verjas al cam-
po?; ;como explicamos a nuestras sefioras
que tras el penoso esfuerzo de someti-
miento a exploraciones, estimulaciones,
extracciones y otras “...ciones” que pade-
cen, que no por deseadas no dejan de ser
traumaticas, nos vemos obligados por im-
perativo legal a no sobrepasar el tres?

La sociedad demandd que se especifi-
caran aquellas patologias que permitieran
rebasar el tres. Usuarios, organizaciones
ciudadanas y profesionales sanitarios enca-
bezaron aquella peticién incluso invocando
al defensor del pueblo. La Comision Nacio-
nal de Reproduccion Asistida disefié un lis-
tado de “tipologias fisiopatoldgicas” como
denomina el BOE (curioso lenguaje el de
esta publicacién), que permitia quitar las
verjas del campo. En el epigrafe de esteri-
lidad de causa masculina, la llave que abre
la verja se llama “otras patologias semina-
les”, donde cabe... todo. Y el listado de
causas femeninas es tan abierto que no pa-
rece encontrar muchas cortapisas.

La Comision Nacional de Reproduccion
Asistida consideraba que el nimero con-
creto de ovocitos a inseminar en cada caso
deberia ser determinado por criterios clini-
cos por los profesionales implicados en las
técnicas de reproduccién asistida. Y asi
fue, tal consideracién quedaba reflejada de
forma téacita con el anexo de las tipologias
fisiopatoldgicas del Real Decreto de Julio
de 2004,

En un futuro volveremos al problema del
acumulo de preembriones congelados, y
aqui entraremos en nuevas disquisiciones.

No es baladi tampoco el papelén que here-
da el recién creado Centro Nacional de
Transplantes y Medicina Regenerativa. Este
nuevo organismo, de pomposo nombre y no
menos pomposos apellidos, nacido al ampa-
ro de la Ley 45/2003 al que la administra-
cion le ha colgado los titulos honorarios de
tener personalidad juridico-publica diferen-
ciada y plena capacidad de obrar, le queda
por delante un tortuoso camino. Imaginen lo
que sera coordinar y gestionar la politica de
transplantes, promover e impulsar los trans-
plantes de odrganos, tejidos y células, y pro-
mover y coordinar la investigacion con teji-
dos y células de origen humano, incluidas
las células embrionarias, procedentes de
nuestros “embriones sobrantes”.

Un buen tipo, que por cierto lleva mu-
chos afios trabajando en estos jaleos, me
reflexionaba hace pocos dias, hablando de
las religiones, que muchas de ellas necesi-
tan actualizaciones periddicas, como las
que necesitan los sistemas operativos y los
programas de software de nuestros compu-
tadores y ordenadores. Lo mismo le ocurre
a estas legislaciones, periédicamente pi-
den actualizaciones y reformas, que por
fuerza tienen que surgir. Aunque tanto tira
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y afloja no le hace ninglin bien ni al proce-
so reproductivo natural, por muy asi, de ti-
ra y afloja, que era de natural.

La condicion humana no esta exenta ni
mucho menos de un punto de ambicién, co-
dicia y soberbia que le lleva a demandar su-
puestos derechos que son, digamoslo asi,
cuando menos indefendibles. La sociedad, o
al menos esta sociedad, necesita, vamos que
esta pidiendo a gritos, que le impongan limi-
tes como los nifios de guarderfa necesitan
castigos y arrepentimientos de cuando en
cuando. A mi hijo pequefio le mandan a pen-
sar a menudo a la pared. No se si pensard
mucho, ni como lo hara, por que tiene dos
anos y rapidamente vuelve a las andadas.
Quiza a todos nos convendria pensar, aunque
hayamos dejado muy atras los dos afos.

Los tiempos cambian, las necesidades
tornan y se acrecientan, y todo debe ser en-
juiciado con la suficiente frescura de la
modernidad y el progreso, pero nunca sin
perder |a solemne firmeza de lo que siem-
pre, e imperdurablemente debe ser el res-
peto y la proteccién de los derechos hu-
manos Yy la dignidad del ser humano en
todas sus vertientes.
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Inmunologia e Infertilidad. Anticuerpos contra
Gametos y Gonadas en el Vardn y en la Mujer

Lluis Bassas Arnau
Laboratorio de Seminologia y Embriologia, Fundacié Puigvert. Cartagena 340, 08025 Barcelona

RESUMEN: Las situaciones fisioldgicas de tolerancia inmunoldgica localizada son comunes en todo lo relacionado con la re-
produccién, por lo que se han propuesto mecanismos inmunoldgicos para explicar ciertas alteraciones de la fertilidad. La pro-
duccion de anticuerpos antiespermaticos (AAE) en el hombre suele ser debida a disrupcidn de Ia barrera hematotesticular, aun-
gue es posible que haya una pérdida de tolerancia inmunoldgica debida a ofras causas. En la mujer se ha propuesto gue el
dafio en la pared del tracto genital puede favorecer la produccion de AAE, que aparecen en el moco cervical sobre todo. Los
mecanismos de accidn de los AAE pueden ser variados, como es de esperar por su naturaleza policlonal. Pueden ocasionar
aglutinaciones, disminuir la movilidad, producir citotoxicidad directa o mediada por complemento, bloguear complejos mole-
culares implicados en la fecundacién, e incluso interferir en el desarrollo del zigoto o el embrién. Sin embargo, no hay estu-
dios concluyentes que demuestren la importancia relativa de estas acciones en el origen de la infertilidad. El diagndstico de
los AAE se basa actualmente en métodos de inmunocitoadherencia sobre gametos vivos (MAR, IBT). A pesar de su sencillez,
estan lejos de ser las técnicas ideales por sus limitaciones practicas (requieren espermatozoides mdviles), su variahilidad, y
porque no es posible cuantificar su sensibilidad. Se han ensayado diversos tratamientos inmunosupresores, especialmente cor-
ticosteroides, para el tratamiento de la infertilidad asociada a AAE. El consenso actual es que no son eficaces. Las insemina-
ciones intrauterinas y la fecundacidn in vitro ofrecen resultados aceptables, aunque su efectividad es irregular y esta inver-
samente relacionada con la severidad de la respuesta autoinmune. La inyeccidn intracitoplasmatica de espermatozoides
consigue fecundacidn y gestacion en una proporcidn no inferior a la de pacientes sin AAE, pero no hay estudios aleatorizados
para evaluar esta técnica.

Los anticuerpos antigonadales se observan en sindromes poliendocrinos autoinmunitarios. En el hombre se pueden mani-
festar como un hipogonadismo, y en la mujer son causa de fallo ovarico prematuro. Es probable gue una respuesta autoinmu-
ne simultanea contra antigenos testiculares y espermatozoides ocurra en patologias adquiridas. En la génada femenina se ha
demostrado que los anticuerpos pueden dirigirse contra células de la teca, cuerpo liiteo, células de la granulesa, ovocitos (en
particular zona peliicida) e intersticio. En la practica, no hay métodos diagndsticos estandarizados ni estudios clinicos con-
vincentes. Por ello, la medicion de anticuerpos antitesticulares, antiovaricos y antioocitarios ha quedado hasta ahora fuera de
las pautas de actuacion clinica habitual. El interés de las investigaciones mas recientes se centra en el andlisis y estudio fun-
cional de los antigenos diana (en gametos y tejidos gonadales) correspondientes a los anticuerpos, de modo que en el futuro
sea posible identificar con mayor certeza los casos en los que el factor autoinmune compromete realmente la funcién repro-
ductiva.

Palabras clave: Infertilidad, autoinmunidad, anticuerpos antiespermaticos, anticuerpos antigonadales, anticuerpos antiovario

SUMMARY

The physiological situations of local immune tolerance are common in many reproductive events. For this, immunological me-
chanisms have been proposed to explain infertility. The production of antisperm antibodies (ASA) in man usually follows a dis-
ruption of the blood-testis barrier, although a loss of immunological tolerance may be due to other causes. In woman, the da-
mage in the wall of genital tract can facilitate the production of ASA that are secreted into cervical mucus. The mechanisms
of action of ASA are varied, as expected for their policlonal nature. They can cause agglutinations, reduced motility and pro-
duce direct or complement-mediated cell toxicity. Molecular sites involved on fertilization can be blocked by ASA, as well as
later developmental events during zygote and embryo stage. Nevertheless, there are no conclusive studies demonstrating the
relative importance of these mechanisms in the etiology of infertility. The diagnosis of ASA is currently based on adherence
methods between living gametes and red blood cells or latex beads (MAR, IBT). In spite of its simplicity, they are far from being
ideal methods, due to their practical limitations (motile sperm required), variability, and because it is not possible to quantify
its sensitivity. A number immunosuppressive treatments have been tried, specially corticosteroids, for the treatment of inferti-
lity associated to ASA. Current consensus is that they are not effective. Intrauterine inseminations and in vitro fertilization of-
fer acceptable results, although its effectiveness is variahle and is inversely related to the severity of autoimmune response.
Results of intracytoplasmic sperm injection on fertilization and pregnancy rates are equivalent to those of patients without AAE,
but none of the studies using this technique was randomized.
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The autoimmune polyglandular syndromes present with antigonadal antibodies occasionally. In men they can produce hypo-
gonadism, and in women can be the cause of premature ovarian failure. A simultaneous autoimmune response against testi-
cular antigens and spermatozoa may occur in acquired pathologies of the testes. In the ovary it has been demonstrated that the
antibodies can be directed against cells of the theca, corpus luteum, granulose, and oocytes (in particular zona pellucida) and
interstitium. However, the lack of standardized methods for diagnosis, and the absence of convincing clinical studies, has main-
tained the measurement of antigonadal antibodies outside the guidelines of infertility management. The interest of recent re-
search is focussed in the analysis and functional study of target sperm antigens to which ASA hind, to identify with greater cer-
tainty the cases in which the autoimmunity represents a threat for the reproductive function.

Key words: Infertitlity, autoimmunity, antisperm antibodies, antigonadal antibodies, antiovarian antibodies

INTRODUCCION

Cuando, a partir de la pubertad, las
células reproductoras empiezan a ma-
durar y a diferenciarse, muchos nuevos
antigenos previamente no reconocidos
por el organismo emergen a la superfi-
cie de los espermatozoides y los ovoci-
tos. En general, todo el proceso de re-
produccion sexual constituye una
situacion especial en la que células y
tejidos inmunolégicamente heterogé-
neos entran en contacto intimo, se fu-
sionan y forman un organismo que exhi-
be caracteristicas mixtas. Esta situacion
de tolerancia inmune circunscrita al sis-
tema reproductivo permite la coexisten-
cia de lineas celulares antigénicamente
extrafias en un mismo organismo. Debi-
do a que las posibles anomalias en la
regulacién de este refugio inmunolégico
pueden comportar un deterioro en la
funcién reproductiva, desde hace deca-
das se han propuesto mecanismos in-
munolégicos para las situaciones de
subfertilidad y pérdidas fetales.

Puesto que el panorama de las lesio-
nes inmunolégicas en relacién con la in-
fertilidad es muy amplio, nos limitare-
mos aqui a tratar de los fenémenos de
autoinmunidad humoral dirigida contra
los gametos y las génadas en el hombre
y la mujer.

Debido a la desigual atencion recibi-
da por los investigadores, adelantamos
que la mayor parte de esta monografia
abordara la cuestién de los anticuerpos

antiespermaticos. Voluntariamente ex-
cluiremos el escenario de la autoinmu-
nidad femenina dirigida contra diversos
tejidos, en la que las alteraciones de la
reproduccién son so6lo una parte del
cuadro clinico general.

Anticuerpos antiespermaticos

Origen de la respuesta autoinmune
masculina

Los mecanismos de produccién de
los anticuerpos antiespermaticos
(AAE) se conocen solo parcialmente,
aunque se sabe que algunas patologias
se asocian a mayor incidencia de au-
toinmunidad (Tabla ). Los antigenos
espermaticos especificos aparecen a
partir de la pubertad, mucho después
de que el proceso de reconocimiento y
adquisicion de tolerancia ante los anti-
genos propios se haya establecido. En
el testiculo, el epitelio germinal queda
aislado por las uniones intercelulares

entre las células de Sertoli. Estas au-
ténticas barreras delimitan un compar-
timiento luminal aislado (Russell,
1977). La separacion entre el sistema
reproductivo y el resto del organismo
persiste a lo largo de casi todo el tra-
yecto seminal, constituyendo lo que se
ha dado en llamar la barrera hemato-
testicular (Dym and Fawcett, 1970).
Junto a ello, las poblaciones de células
linfocitarias que se encuentran en el
interior de la via seminal y en su ve-
cindad, son predominantemente del ti-
po T supresor (CD8+). Esto significa
que eventuales fugas de antigenos es-
permaticos dan lugar a respuestas pre-
dominantemente inmunosupresoras en
vez de activadoras (El-Demiry et al.,
1985). En condiciones normales la ba-
rrera hematotesticular impide el con-
tacto de los antigenos esperméticos
con la circulacion general y las células
inmunocompetentes del resto del orga-
nismo. La formacién de AAE debe por
tanto considerarse como una reaccion

: En el hombre Vasectomia

Biopsia testicular y traumatismos testiculares

Varicocele
Torsion de corddn

Infeccion de la via seminal (prostatitis, epididimitis), orquitis
Agenesia de conductos deferentes y otras obstrucciones congénitas

Criptorquidia
Tumores testiculares

Trastornos adquiridos de la eyaculacion

| En la mujer

Enfermedad inflamatoria pélvica

Inseminacion intrauterina con altos voltimenes (perfusion)

Tabla I. Causas asociadas a la produccion de anticuerpos antiespermaticos
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inmunolégica adquirida contra antige-
nos extranos (Alexander and Anderson,
1986). Se han postulado distintas hi-
potesis para explicar |la patogenia de la
pérdida de tolerancia inmunolégica,
como [a] disminucién de la cantidad o
actividad de las celulas T supresoras
en el tracto genital, [b] disminucién o
ausencia de factores que reclutan cé-
lulas supresoras en los fluidos del trac-
to genital masculino, [c] alteracion de
la antigenicidad espermatica que re-
sulta en una supresion inadecuada de
la respuesta inmune, y finalmente [d]
lesién de la via seminal que sobrepasa
los mecanismos inmunoreguladores y
vierte al organismo cantidades impor-
tantes de antigenos espermaticos (Wit-
kin, 1988).

En aproximadamente la mitad de los
hombres que producen AAE no se de-
tecta ningln factor de riesgo conocido
(Bassas et al., 1995). Esta proporcién
es todavia mas alta en las mujeres que
tienen isoAAE en moco cervical, suero o
liquido folicular.

Produccion en la mujer

La ruta natural de migracion esper-
matica recorre el canal cervical, la cavi-
dad uterina, y las trompas, llegando has-
ta la cavidad peritoneal (Templeton and
Mortimer, 1982). Sin embargo, ello no
produce respuesta inmunolégica en el
organismo femenino. El plasma seminal
contiene componentes que se unen tran-
sitoriamente a la superficie del esper-
matozoide ocultando antigenos' hasta
que el gameto esta en las cercanias del
ovocito (O'Rand, 1982). Sin embargo, la
capacidad inmunosupresora del plasma
seminal no es distinta en los pacientes
cuyas esposas producen AAE en compa-
racion con mujeres sin AAE (Bronson,
1987).

Los AAE pueden encontrarse en
tracto genital femenino como resulta-
do de la produccién local y también
por trasudacion desde el suero. Los
AAE se encuentran exclusivamente en
suero en casi la mitad de los casos,
mientras que sblo en un 3% se en-
cuentran Gnicamente en moco cervi-
cal o en secreciones vaginales. La
produccion local de AAE en moco
cervical, compuesta en la mayoria de
los casos por IgA (Ingerslev et al.,
1982), produce inmovilizacion de los
espermatozoides en contacto con él.

A priori, los factores que alteran la
pared del sistema genital femenino po-
drian dar lugar a un contacto entre los
espermatozoides y el sistema inmuno-
competente. En particular, la enferme-
dad inflamatoria pélvica. Sin embargo,
la prevalencia de AAE en moco cervical
es baja en pacientes infértiles (Eggert-
Kruse et al., 1993). Esta proporcién no
difiere mucho de la encontrada en mu-
jeres fértiles (Bronson 1999). En la ac-
tualidad, Unicamente estd indicado el
estudio de AAE en mujeres cuando se
observa un test postcoital (TPC) patold-
gico en presencia de semen con buena
movilidad en el que no se observen
AAE. Para el diagnostico se puede estu-
diar suero o moco cervical licuado por
sonicacién o bromelina, y la técnica de
IBT indirecto.

T A B

Lugar de accion

Membrana plasmatica Unidn mixta Fab

Membrana acrosémica
Moco cervical

Tracto genital
Zona pelicida

| Membrana ovocitaria
Citoplasma ovocito

i Embrién Persistencia AAE

Regidn Fc de AAE

L

Estructura / mecanismo

Interaccion epitopos

Activacion complemento
Interacci6n epitopos
Bloqueo antigenos

Unién a proteinas nucleares

Tabla Il. Posibles mecanismos de accion de los AAE

Efectos bioldgicos y
mecanismos de accion

Los AAE son de naturaleza policlo-
nal y pueden dirigirse contra diversos
antigenos simultaneamente. La capa-
cidad para impedir la fertilidad de-
pendera de las acciones biologicas
que resulten afectadas en los game-
tos masculinos como consecuencia
del blogueo de epitopos espermaticos
por los AAE (Tabla Il). Sin embargo,
no existen estudios clinicos suficien-
temente amplios y bien disefados
que permitan aportar evidencia defi-
nitiva de los efectos deletéreos de los
AAE en la fertilidad.

A pesar de ello, si hay abundantes
datos circunstanciales de que los anti-
cuerpos antiespermaticos (AAE) juegan
un papel primordial en ciertos casos de
infertilidad masculina, y coadyuvante
en otros (Francavilla et al., 1999). La
prevalencia de AAE oscila entre el 3 y el
15% de los hombres infértiles, mientras
que en los fértiles es unas diez veces
menor (De Almeida et al., 1986; Ohl
and Naz, 1995). En sujetos con factor
autoinmune los titulos de AAE en suero
y la proporcion de espermatozoides con
inmunoglobulinas unidas a su superfi-
cie se correlacionan positivamente con
la existencia de infertilidad (Bronson,
1993).

A Il

Efecto bioldgico

Aglutinacion, citotoxicidad
Activacién /

bloqueo reaccién acrosémica
Movimiento vibratorio,
atrapamiento

Fagocitosis

Blogueo unién / penetracion
Blogueo fusion

Inhibicién formacion prontcleo
Retraso desarrollo



Los AAE pueden alterar la movilidad
espermatica por mecanismos de citoto-
xicidad directa o0 mediada por comple-
mento (Mathur et al., 1986). Provocan
ademas aglutinaciones que pueden se-
cuestrar un porcentaje importante de la
poblacion espermatica movil (Friberg,
1980). A pesar de ello, la presencia de
AAE puede pasar desapercibida, ya que
ni las aglutinaciones aparecen siempre,
ni la motilidad tiene porqué estar alte-
rada (Lombardo et al., 1992; Munuce
et al., 2000). Los AAE pueden interferir
el transporte espermatico en el canal
cervical y en otras zonas del tracto ge-
nital femenino. Existe abundante infor-
macion que asocia la existencia de AAE
con un TPC negativo (Haas, 1986) a
pesar de una buena movilidad esperma-
tica. Es caracteristica la adopcién de
una movilidad estatica, vibratoria, en
los espermatozoides atrapados en el
moco cervical, probablemente debida a
la unién entre la region Fc de los anti-
cuerpos con la matriz del moco. Aunque
se ha sugerido que la clase de inmuno-
globulina y el patrén de unién preferen-
te al espermatozoide tienen especial
importancia en los efectos de los AAE
sobre la movilidad, lo cierto es que
cuando la proporcién de espermatozoi-
des afectados es superior al 60%, tales
diferencias tienden a desaparecer (Eg-
gert-Kruse et al., 1993). Ademas, en la
mayoria de los casos la respuesta inmu-
ne incluye tanto IgA como IgG. En todo
caso, si parece que cuando la especifi-
cidad regional se limita a la punta del
flagelo, los AAE no interfieren con la ca-
pacidad de penetrar el moco cervical
(Haas, 1986). En el tracto genital fe-
menino, los espermatozoides con AAE
adheridos son mas vulnerables a la fa-
gocitosis (London et al. 1985).

Los AAE pueden unirse a ciertos an-
tigenos que poseen funciones especifi-
cas en el proceso de fecundacién, como

la unién a determinantes especificos de
la zona peldcida (Tsukui et al., 1986;
Mahoni et al., 1991) y la fusion del es-
permatozoide con la membrana plasma-
tica del ovocito (Aitken et al., 1988).
Como consecuencia, la fecundacion
ovocitaria puede verse reducida en al-
gunos casos (Clarke et al., 1988). Los
resultados procedentes de series clini-
cas de FIV asi parecen indicarlo, aun-
que la mayoria de los estudios estan li-
mitados por el escaso nimero de
pacientes analizados, y por la interfe-
rencia de otros factores seminales. En
una reciente revision de las distintas se-
ries de FIV publicadas, Lombardo et al.
(2001) hallaron una reduccién en la ta-
sa de fecundacién en 12 de las 16 se-
ries analizadas. En general [a] el efecto

_de reduccion es relativo (disminucién

de la fecundacién mas que fallo total de
fecundacion), [b] los niveles de positivi-
dad se correlacionan con el grado de
afectacién (por encima de 70-90% la
disminucién en las tasas de fecunda-
cion es mayor), [c] la asociacién de va-
rias inmunoglobulinas (lgG + IgA) em-
peora el prondstico, [d] los especimenes
con otras anomalias asociadas (oligo,
asteno, teratozoospermia) se comportan
peor, y [e] existe una amplia heteroge-
neidad en el comportamiento de pa-
cientes individuales, reflejo probable de
la distinta especificidad de los AAE pre-
sentes en cada paciente.

La capacitacion es un proceso dina-
mico de modificacion y reestructuracion
de las membranas espermaticas, y que
culmina en la reaccién acrosémica. Los
AAE fijados a la superficie alteran este
proceso. Segln algunos estudios pue-
den impedir la reaccién acrosomica
(Tsukuiet al., 1988) si bien otros auto-
res encuentran que los AAE la activan
precozmente (Bohring et al., 2001), o
no ejercen sobre ella efectos aprecia-
bles (Francavilla et al., 1991).
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Ya se ha mencionado el valor del iso-
tipo de AAE (IgA, IgG, I1gM) y de la lo-
calizacion preferente en el espermato-
zoide (cabeza, flagelo). En general,
existe una tendencia a considerar que
los AAE unidos a la cola pueden afectar
la penetracion en moco cervical, mien-
tras que los AAE unidos a la cabeza
pueden afectar principalmente la reac-
cion acrosémica y la interaccién esper-
matozoide-ovocito.

En un modelo experimental de cone-
jas inmunizadas contra espermatozoi-
des de conejo, la presencia de IgA se-
cretora aislada de los fluidos
oviductales y uterinos fue capaz de in-
hibir el desarrollo in vitro de embriones
hasta blastocisto. Dichas inmunoglobu-
linas se detectaron unidas a estos em-
briones (Menge et al., 1974). Similares
resultados fueron hallados usando anti-
cuerpos antiespermaticos de ratén (Se-
ki and Mettler, 1982).

La identificacion de los antigenos es-
permaticos afines a los AAE y antigona-
dales esta acaparando durante los Uulti-
mos afos el interés de los
investigadores. Los Unicos antigenos so-
bre los que acttian los AAE en condicio-
nes fisiolégicas son los situados en la
membrana externa del espermatozoide,
y a ellos debe limitarse la caracteriza-
cién. Por medio de la electroforesis sim-
ple o 2D seguida de transferencia (blot-
ting) a una membrana, los AAE a
estudiar son incubados para unirse lo-
calmente a sus antigenos correspondien-
tes, que se visualizan mediante conjuga-
dos enzimaticos unidos a marcadores
colorimétricos, radioactivos o quimiolu-
miniscentes (Snow and Ball, 1992). A
continuacion, las proteinas identificadas
pueden aislarse y secuenciarse, y com-
pararse con una base de datos para re-
conocerla o identificarla como nueva. Fi-
nalmente, la deduccién de la secuencia
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de cDNA correspondiente conducird al
gen responsable (Bohring and Krause,
2003). Alternativamente los antigenos
pueden fijarse a una columna de afini-
dad, donde se unen los anticuerpos, pa-
ra posteriormente ser eludidos y enfren-
tados a un panel de antigenos bien
caracterizados (Auer et al., 1995). De
este modo, usando AAE como sondas
moleculares se han identificado numero-
sos antigenos espermaticos con funcio-
nes conocidas. Entre ellas, diversas pro-
teinas cuyo blogueo se asocia a los
fenémenos aglutinantes, a induccién de
la reaccion acrosémica (Koide et al.,
2000; Bohring et al., 2001) o inhibicién
(Santhanam and Naz, 2001), interferen-
cia de la unién a la ZP (Naz et al.,
2000), a la fusion con el oolema (Noor
and Moore, 1999), o la formacion de
pronlcleos (Batova et al., 2000). Otras
proteinas tienen funciones todavia no
conocidas (Shetty et al.,, 1999), como
HS70 (proteina heat shock), ER60 (di-
sulfuro isomerasa), la forma inactiva de
la caspasa-3, componentes del sistema
proteasoma, una glicoproteina (SAGA-1)
cuya cadena aminoacido es idéntica a
CD52 expresada en linfocitos (Diekman
et al., 2000), y otras muchas. Es de es-
perar que en el futuro puedan desarro-
llarse métodos diagndsticos en los que
los principales antigenos purificados se
utilicen en baterias de pruebas para
identificar las caracteristicas de los AAE.

METODOS DIAGNOSTICOS

Puesto que ni las anomalias en el se-
minograma ni la aparicién de aglutina-
ciones constituyen indicios especificos
de la existencia de AAE, la indicacion de
realizar un estudio inmunolégico en el
semen (0 en otros productos bioldgicos)
dependerad de la relevancia que los re-
sultados tengan en el manejo y el trata-

miento de la pareja estéril (Hatasaka,
2000). En este sentido, el grado de fer-
vor varfa ampliamente entre grupos y
profesionales, de modo que mientras al-
gunos expertos se manifiestan bastante
escépticos (Helmerhost et al., 1999;
Hatasaka, 2000), otros defienden su
utilidad (Bronson, 1999). Las directri-
ces de la OMS (WHO, 1999) y las de la
ESHRE (Kvist and Bjorndahl, 2002) in-
cluyen las pruebas diagnésticas de AAE
en el estudio basico del semen, esto es,
a realizar en todos los pacientes evalua-
dos por cualquier forma de subfertilidad.

Los primeros métodos de deteccion
de AAE se basaban en la capacidad del
suero o plasma seminal de pacientes
para inducir aglutinacién de espermato-

* zoides control vivos (Friberg, 1974). Sin

embargo, estos productos biolégicos no
juegan un papel directo en los aconteci-
mientos reproductivos y por tanto los
AAE circulantes en suero y plasma se-
minal s6lo deben considerarse como
marcadores indirectos de la reaccion
autoinmune. Por otro lado, la capacidad
aglutinante no esta limitada a los AAE,
y otros productos (microorganismos,
particulas) pueden dar lugar a reaccio-
nes falsamente positivas (Helmerhorst
et al., 1999). Otros métodos de detec-
cién desarrollados (ver Tabla Il1) inclu-
yen la inmunofluorescencia (Tung et al.,
1976) la seleccién mediante fluorocito-
metria (Haas and Cunningham 1984) y
los enzimoinmunoanalisis (Zanchetta et
al., 1982). Debido a que esta lltima
técnica facilitaba la estandarizacion y la
cuantificacion de los resultados, y ade-
mas evitaba la necesidad de usar esper-
matozoides vivos, se llegd a comerciali-
zar, pero su utilidad clinica se mostro
muy pobre. Las principales razones de
su fracaso se deben a que la fijacion de
antigenos espermaticos altera sus ca-
racteristicas (Haas et al., 1988), vy Ia

correlacion con las pruebas de inmuno-
citoadherencia (MAR, IBT) es mala
(Bassas et al., 1991).

Los métodos de deteccion de AAE
unidos a la superficie de los gametos
masculinos han desplazado progresiva-
mente los procedimientos iniciales en
los que se evaluaba el suero o el plasma
seminal. Técnicas como la reaccion
mixta de antiglobulina (MAR) (Pager et
al., 1978; Comhaire et al., 1987) o el
test de unién a inmunoesferas (IBT)
(Clarke et al., 1985) deben considerar-
se actualmente como rutinarias, y estan
al alcance de cualquier laboratorio de
reproduccion. El MAR test se basa en la
incubacién de hematies (o particulas de
latex) tratados con IgG y espermatozoi-
des en cuya superficie se encuentran
AAE tipo IgG. Al afiadir un exceso de in-
munoglobulina especifica anti-lgG se
forman aglutinaciones mixtas que im-
plican a los espermatozoides con AAE.
El método IBT utiliza microesferas (im-
munobeads) de poliacrilamida en las se
han fijado moléculas de anti-inmuno-
globulinas especificas (anti-IgA, -1gG, -
IgM) fijadas por su regién Fc, y que se
incuban con espermatozoides vivos li-
bres de plasma seminal (para evitar el
bloqueo de las Anti-Ig). Las immunobe-
ads se unen a los espermatozoides cuya
superficie contiene Ig del tipo estudia-
do. Existe un método de MAR test para
IgA, pero se basa en el mismo principio
que el IBT. Las pruebas indirectas de
IBT y MAR pueden realizarse preincu-
bando espermatozoides vivos control
con una dilucién apropiada de suero,
plasma seminal o moco cervical licuado
(por sonicacion o bromelina) y realizan-
do a continuacién la determinacion des-
crita (Kvist and Bjérndahl, 2002).

Las pruebas basadas en la inmunoci-
toadherencia (MAR con particulas de 13-



tex, IBT) tienen la ventaja de que infor-
man de la proporcién de espermatozoi-
des positivos, del tipo de Ig implicada y
del patrén de distribucién regional de los
AAE. Sin embargo, estan lejos de ser
métodos ideales, puesto que [a] presen-
tan dificultades de lectura cuando hay
pocos o ningln espermatozoide movil,
[b] consideran como positivas las Ig no
especificas adheridas a la superficie es-
permatica, [c] no se conoce el ndmero
de moléculas de |g necesarias para me-
diar la union de las inmunoesferas, [d]
requieren espermatozoides vivos de do-
nante para las pruebas indirectas. Una
nueva dificultad aparece en la interpre-
tacion de los resultados, procedente de
la confusion respecto a los valores de re-
ferencia propuestos. En efecto, la OMS
ha modificado los valores de corte desde
el 10% en la segunda edicion del ma-
nual de la OMS (1987) al 20% en la ter-
cera edicion (1992) hasta el 50% en la
42 edicion (1999). Para concluir, dire-
mos que algunas de las principales so-
ciedades (WHO, 1999; Kvist and Bjorn-
dahl, 2002) recomiendan el MAR test o
bien el IBT, sin decantarse por ninguno
de ellos, a pesar de que sus resultados
difieren ligeramente entre si (Andreou et
al., 1995).

ALTERNATIVAS TERAPEUTICAS
Corticoterapia inmunosupresora

Desde que Bassili y el-Alfi (1970) y
posteriormente Shulman (1976) pro-
pusieron la corticoterapia como trata-
miento de la infertilidad por AAE, di-
versas pautas de glucocorticoides se
han venido utilizando con éxito irregu-
lar. La metilprednisolona (96 mg/dia)
o la prednisona (15-60 mg/dia) fueron
los esteroides mas utilizados inicial-
mente. Las pautas intermitentes teni-
an como objeto reducir los efectos se-

cundarios. Los resultados globales de
la corticoterapia aislada son poco con-
vincentes (para una revision ver Hata-
saka, 2000). Los métodos de analisis
son muchas veces imprecisos, y las
pautas de tratamiento y su duracion se
han establecido arbitrariamente. Uni-
camente cinco de los estudios publi-
cados hasta hoy estan controlados con
placebo. Tres de ellos encuentran que
el tratamiento esteroideo no es util
(De Almeida et al., 1985; Haas and
Manganiello, 1987; Bals-Pratsch et
al., 1992) mientras que otros dos |Ile-
gan a la conclusién contraria (Hendry
et al., 1990; Omu et al., 1996).

La corticoterapia se acompafia de
una cierta mejoria de la movilidad y la
concentracion espermatica. lgualmen-
te, existe acuerdo en que hay disminu-
cion del nivel de AAE, cualquiera que
sea el método diagnéstico usado. Pero

T A B

L
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ninguno de estos cambios se traduce en
incremento claro de gestaciones. Los
factores que se relacionan con un mejor
prondstico son [a] esterilidad secunda-
ria, duracién menor de 2 afios, [b] posi-
tividad moderada (<75% de positividad
en IBT), [c] patrén de localizacion de
AAE en flagelo (Sharma 1995 et al;
Bassas et al., 1995). El hecho de que
disminuyan los AAE sin que desciendan
las inmunoglobulinas totales es inter-
pretado por algunos autores en el senti-
do que la accioén de la corticoterapia es
mas antiinflamatoria que inmunosupre-
sora (Scarselli et al., 1987).

Teniendo en cuenta la eficacia limi-
tada de los corticoides y los efectos se-
cundarios que pueden producir, duran-
te los ultimos afios no se han publicado
ensayos clinicos usando este tratamien-
to, y el consenso general es el de aban-
donar la corticoterapia.

A 1l

METODO

Microaglutinacion
en placa (TAT)
{Friberg 1974)

Reaccion de antiglobulina
mixta (MAR)
(Jagger 1978)

Prueba de immunobeads (IBT)

{Bronson 1982)

Inmunofluorescencia (1FA)
(Tung 1976)

Enzimoinmunoandlisis (EIA)
{Zanchetta 1982)

Citometria de flujo
(Haas y Cunningham 1984)

DESCRIPCIGN

Produccion de aglutinaciones
espermaticas tras incubacion
de suero problema con

espermatozoides vivos control

Aglutinaciones mixtas entre
hematies (o particulas de latex)
cubiertas con lgs y espermatozoides
vivos con AAE, en presencia

de anti-lg

Unidn de immunobeads con
anti-lg especificas a la superficie
de espermatozoides vivos

Anticuerpos anti-lg marcados
con fluoresceina, previa fijacion
de los espermatozoides

Unién de AAE a extractos

espermaticos fijados

Similar a IFA, seguida de
separacion celular con citémetro

Tabla lIl. Principales métodos diagnosticos usados por la AAE

CRITICAS

Falsos positivos debidos

a aglutinaciones inespecificas
requiere semen de

buena calidad

No identifica lgs

Con el método original,

no se localiza patrén
topografico de union

Se requiere un minimo

de esperm maviles

No distingue Ig inespecificas

No distingue Igs inespecificas

Falsos positivos por exposicidn
a antigenos internos

Resultados no relacionados con
los antigenos reconocidos en
espermatozoides vivos, no fijados

lgual que IFA, aunque

permite conocer la proporcion de
espermatozoides positivos.
Dificil de aplicar en rutina
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Otros inmunosupresores

Han habido timidos intentos de usar
inmunosupresores mas selectivos que
los corticoides. En 1986, Lovett et al.
sugirieron que la administracion de ci-
closporina antes de la vasectomia en ra-
tas era capaz de prevenir la formacion
de AAE. Los estudios clinicos en huma-
nos se limitan a un pequeno grupo de 9
hombres con factor autoinmune que re-
cibieron ciclosporina A (Bouloux et al.,
1986). Hubo tres gestaciones, pero dos
de ellas no estaban directamente rela-
cionadas con el tratamiento. Sin embar-
go la ciclosporina o la azatioprina tienen
efectos perjudiciales sobre la esperma-
togénesis, y existe poca predisposicion
a usar estos farmacos en hombres por
otra parte sanos.

Inseminacién artificial conyugal

La inseminacion artificial con semen
de marido se empezd a aplicar pronto
para la indicacién inmunolégica (Uls-
tein, 1973). La justificacion provenia
del frecuente hallazgo de tests postcoi-
tales y pruebas de interacciéon moco-se-
men patolégicas en estos pacientes. Los
resultados clinicos reflejaron que tam-
bién los casos con AAE se benefician de
la estimulacion de la ovulacion y de la
inseminacion intrauterina (Confino et
al., 1986; Glazener et al., 1987). En
conjunto la inseminacién artificial con-
yugal intrauterina (IACI) consigue entre
un 5y un 12% de gestacion por ciclo.
Constituye por tanto una opcién acepta-
ble para este tipo de indicacion. A pesar
de que no hay evidencia de que el pro-
ceso de inseminacién desencadene o
empeore la produccion de AAE por el
organismo femenino, algunos autores
han desaconsejado el uso de cualquier
forma de inseminaciéon usando especi-
menes con AAE (Francavilla et al.,
1999).

Asociacion de corticoides e
inseminaciones

Vistas las respectivas limitaciones de
los inmunosupresores y de las insemina-
ciones, algunos estudios han comparado
diversas combinaciones de tratamiento.
Robinson et al. (1995), compard inse-
minaciones intrauterinas con la fecun-
dacion natural en un disefio cruzado. En
ambas ramas del tratamiento se admi-
nistraron 40 mg/dia de prednisolona los
dias 1-10. Los resultados muestran una
tasa acumulada de gestacion del 39%
con IAC (11,5% por ciclo) frente al
4,8% (1,2% por ciclo natural) durante
la corticoterapia aislada. Lahteenmaki et
al. (1995a) realizé un estudio compara-
tivo entre la corticoterapia ciclica a dosis
bajas y la IAC. Cada modalidad terapéu-
tica se aplicd por 3 ciclos de forma ex-
cluyente. Los resultados fueron de nue-
vo favorables a las técnicas de
reproduccion asistida frente a predniso-
lona mas coito dirigido. Hay que recor-
dar que el andlisis basado exclusiva-
mente en términos de fecundidad por
ciclo ignora el hecho de que ambos tra-
tamientos son poco comparables, y su-
giere que es el procedimiento de inse-
minacion mas estimulacién ovulatoria y
no el efecto de los esteroides, el respon-
sable de los resultados observados.

Para averiguar si la inmunosupresion
potencia el efecto de la reproduccion
asistida, Grigoriou et al. (1996) compa-
r6 |IAC aislada con IAC mas prednisolo-
na en un disefio cruzado, sin observar
ningln efecto beneficioso de la cortico-
terapia. Nuestra propia experiencia se
orienta en la misma direccion (Bassas
et al., 1995).

Fecundacion in vitro

La fecundacion in vitro (FIV) parece
ser Util en muchos casos en los que otros

tratamientos han resultado ineficaces
(Clarke et al., 1988). Ademas, la FIV
constituye la principal opcién terapéuti-
ca en casos de isoAAE producidos por la
mujer. A pesar de que la fecundacion
tiende a estar reducida en presencia de
AAE, los embriones que se obtienen
muestran buena capacidad de desarrollo
y de implantacion (Hadito et al., 1995;
Lahteenmaki, 1993). La proporcién de
espermatozoides positivos a AAE esta in-
versamente relacionada con el indice de
fecundacion (Rajah et al., 1993). La in-
tensidad de la reaccion autoinmune
ejerce un efecto mas o menos acusado
segln el tipo de inmunoglobulina invo-
lucrada, y también seglin la localizacion
topogréafica en el espermatozoide. Al pa-
recer es necesario > 90% de positividad
para 1gG, pero sélo > 70% con IgA, v >
40% con IgM para bloquear apreciable-
mente la fecundacién. Cuando los AAE
se unen a la cabeza espermética los
efectos son méas acusados que si la
union se produce a otras regiones, como
la cola o el segmento intermedio (Clarke
et al., 1988; Yeh et al., 1995).

ICSI

La aplicacion de la microinyeccion in-
tracitoplasmica de espermatozoides pa-
rece a priori una buena opcion para su-
perar los posibles efectos de los AEE en
la interaccion con la zona pelicida y la
fusién ovocitaria. Nagy et al. (1995) co-
municé los primeros resultados emple-
ando esta técnica en pacientes fuerte-
mente positivos para AAE. La tasa de
fecundacion y division fue mejor en es-
tos pacientes que en los controles AAE
negativos. Los autores sugirieron que los
efectos inductores de la reaccion acro-
somica de los AAE pudieran haber faci-
litado la mayor eficacia de la ICSl en los
sujetos con factor autoinmune. Otros es-
tudios posteriores confirman que la ICSI
consigue fecundacion en casos de AAE
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en una proporcién no inferior a la de pa-
cientes AAE de equivalentes caracteris-
ticas seminales (Lahteenmaki et al.,
1995b; Clarke et al., 1997, Mercan et
al., 1998:; Check et al., 2000), aunque
en algunos casos la calidad embrionaria
fue peor y la frecuencia de abortos ma-
yor en el grupo de AAE positivos (Lahte-
enmaki et al., 1995b).

Tratamientos espermaticos
en el laboratorio

Las técnicas convencionales de trata-
miento del semen no son Utiles para di-
sociar los anticuerpos que estan unidos
a las membranas de los espermatozoi-
des. Ni la dilucién rapida y lavado del
semen en medio de cultivo, ni el uso de
antigeno espermatico como inmunoab-
sorbente son utiles (Lenzi et al., 1988)
ya que -contrariamente a lo que se cre-
ia- los AAE se unen a los gametos en re-
giones bastante proximales de la via se-
minal y no en el momento de formarse el
semen (Patricio et al., 1992). Ademas,
su alta afinidad impide que se disocien.
Aunque la utilizacion de medio de culti-
vo con alblmina o suero no inmune dis-
minuye transitoriamente la positividad
de las pruebas de deteccion de AAE, no
hay auténtica eliminacién de inmunoglo-
bulinas. Tampoco es eficaz la centrifu-
gacion en gradientes densitométricos.

Algunos autores han encontrado dis-
minucion en los niveles de positividad
para AAE en espermatozoides capacita-
dos, en comparacioén con los no capaci-
tados (Monroe et al., 1990). Ciertas
moléculas adheridas de forma labil a la
membrana espermética externa podrian
constituir dianas antigénicas para los
AAE. Los cambios que ocurren en la
membrana plasmatica durante la capa-
citacion, podrian facilitar la eliminacién
de los complejos antigeno-anticuerpo, y
restituyendo la capacidad funcional es-

permatica. Estos gametos capacitados
podrian ser tiles para fecundacién in
vitro (Lenzi et al., 1992).

La seleccién de aquellos espermato-
zoides que estan libres de AAE es en
principio més facil de conseguir. Para
ello, se han utilizado métodos de inmu-
noadherencia basados en la utilizacion
de proteina A (que se une a las 1gG) o
en la incubacién con inmunoesferas a
las que se han unido anti-inmunoglobu-
linas especificas. Estos métodos, simi-
lares a los usados para diagndstico, se
han combinado con la separacién por
gravedad o campo magnético (Kiser et
al., 1987; Foresta et al., 1990; Verhe-
yen et al., 1994; Ryan et al., 1994).
También se ha aplicado la filtracién por
medio de particulas de dextrano, Se-
phadex G200 (Kiser et al., 1987). El
problema al que se enfrentan todos es-
tos procedimientos es que el rendimien-
to final de la seleccién espermatica es
muy pobre, al menos en los casos méas
fuertemente positivos. Incluso los ga-
metos que superan la inmunoabsorcion,
siguen presentando AAE, y su funciona-
lidad en técnicas de reproduccion asis-
tida no es mejor que la del semen no
tratado (Verheyen et al., 1994).

Bronson et al. (1987) propuso la pro-
teolisis especifica de las inmunoglobuli-
nas tipo Al. Para ello, incub6 esperma-
tozoides AAE positivos con una proteasa
producida por Neisseria gonorhoeae
(Halter et al., 1984). Los espermatozoi-
des tratados mostraron un marcado des-
censo de la positividad para IgAl, vy la
capacidad de penetracion en moco cer-
vical mejord en el 64% de los casos.
Posteriormente se confirmé que el tra-
tamiento in vitro con proteasas anti-
IgAl es efectivo para lisar parte de los
AAE unidos (Kutteh et al., 1994; Kut-
teh et al., 1995). Aunque las proteasas
anti-lgA pueden representar un avance
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en el tratamiento de los AAE, no pode-
mos olvidar que en la mayoria de los ca-
sos las 1gG coexisten con -0 incluso pre-
dominan sobre- las IgA. Puesto que no
se dispone de proteasas anti-IgG, la
Unica alternativa para tratar de actuar
sobre todas las inmunoglobulinas es re-
currir a enzimas proteoliticas no especi-
ficas. Siguiendo esta estrategia, Pattin-
son et al. (1990a; 1990b) demostrd
que la quimiotripsina y especialmente
la tripsina pueden reducir las aglutina-
ciones esperméticas dependientes de
AAE. Ademas, la tripsina parece tener
un efecto favorecedor de la motilidad
espermatica (Cohen and Aafjes, 1982).
Se ha aplicado con éxito el tratamiento
in vitro de espermatozoides mediante la
combinacion de quimiotripsina y galac-
tosa en parejas sometidas a |ACI (Bo-
llendorf et al., 1994).

Anticuerpos antitesticulares

La presencia de anticuerpos antitesti-
culares es infrecuente, y ha sido menos
investigada que la autoinmunidad antio-
varica. Los sindromes poliendocrinos au-
toinmunitarios presentan alteraciones de
diversas glandulas endocrinas, entre las
que se puede incluir el ovario y el testi-
culo con una frecuencia baja. El tipo | es
de inicio prepuberal, y en él se asocian
la enfermedad de Addison y el hipopara-
tiroidismo, asi como otras alteraciones
no endocrinas (Betterle et al., 1998). El
tipo Il, inicialmente denominado sindro-
me de Schmidt debuta en edad adulta
con enfermedad de Addison, tiroidopatia
autoinmune y diabetes mellitus tipo |
(Farloni et al., 2002). En ambas formas
del sindrome se pueden observar tam-
bién manifestaciones autoinmunitarias
no endocrinas, como anemia perniciosa,
vitiligo, alopecia, candidiasis mucocuté-
nea, malabsorcion y hepatitis crénica
activa. La afectacién gonadal se expresa
con un patrén de hipogonadismo prima-
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rio (Maclaren et al., 2001). No obstante,
puede haber hipogonadismo hipogona-
dotrofico en una forma todavia mas rara,
que se ha denominado también sindro-
me de Barkan, en el que existe afecta-
cion hipofisaria (Barkan et al., 1985).

Los autoanticuerpos pueden estar di-
rigidos contra las células de Leydig,
Sertoli, y contra enzimas involucradas
en la esteroidogénesis (Soderbergh et
al., 1996).

Es muy probable que ciertos procesos
testiculares adquiridos se acompanen de
una respuesta autoinmune inducida por
la lesién. Asi, las infecciones viricas
(Fountain et al., 1997) o |a torsion testi-
cular (Sinisi et al., 1993), pueden pro-
ducir autoinmunidad humoral y celular
conjunta contra antigenos gonadales y
espermaticos. De hecho, los AAE pue-
den asociarse a orquitis alérgica y ano-
malias de la espermatogénesis. Aunque
la existencia de fenémenos tipicos de or-
quitis alérgica (infiltrados linfocitarios
en el intersticio testicular) no se obser-
van con frecuencia, algunos pacientes
con titulos elevados de AAE suelen pre-
sentar bajos recuentos espermaticos, a
menudo asociados a otras alteraciones
de la maduracion espermatica y sin otras
causas aparentes de riesgo para fenéme-
nos de autoinmunizacion (Zhong et al.,
1989). Una de las regiones mas suscep-
tibles a la accion inflamatoria de los leu-
cocitos activados parece ser la rete tes-
tis (Tung et al.,, 1971). Esta zona de
paso obligado no es accesible a la biop-
sia testicular, y en caso de afectacion
puede dar lugar a obstrucciones intra-
testiculares y a oligozoospermia I(Ri]mke
and Hellinga, 1959). Los antigenos
afectados pueden incluir el epididimo
(Fichorova et al., 1995).

No existen ensayos clinicos en los
gue se hayan intentado tratamientos es-

pecificos para la autoinmunidad testi-
cular, y la Gnica opcion es -al igual que
para otras endocrinopatias- la sustitu-
cién hormonal cuando hay hipoandroge-
nismo, y las técnicas de reproduccion
asistida para los casos que consultan
por subfertilidad.

Anticuerpos antiovaricos y
antiovocitarios

La deteccion de anticuerpos antiova-
mujeres afectas de enfermedad de Ad-
dison (lrvine et al., 1968). Posterior-
mente, se han encontrado en otras en-
fermedades de estirpe autoinmune,
como la insuficiencia endocrina multi-
ple tipo | y tipo I, lupus eritematoso
sistémico, miastenia gravis, etc. Tam-
bién se han detectado AAO en casos de
fallo ovérico prematuro idiopatico, y en
procesos adquiridos, como endometrio-
sis, enfermedad inflamatoria pélvica e
infertilidad (Geva et al., 1997). La acti-
vidad autoinmune puede incluir diver-
sos tejidos, como las células de la teca,
cuerpo l(teo, células de la granulosa,
ovocitos e intersticio (Coulam et al.,
1981). El mecanismo de accién podria
ser interfiriendo las acciones de la FSH
y la LH en sus receptores. Sin embargo,
esto se ha podido documentar en pocas
ocasiones (Scully, 1986; Moncayo et
al., 1989). Los efectos sobre la funcién
de las células de la granulosa podrian
manifestarse en una reduccion de la ca-
pacidad para sintetizar progesterona
(McNatty et al., 1975). También se ha
descrito reaccion inflamatoria con infil-
trados celulares de linfocitos y células
plasmaticas alrededor de los foliculos
(Sedmark et al., 1987). Se ha propues-
to que la estimulacion hormonal repeti-
da asociada a las TRA, y sobre todo los
microtraumas producidos durante la
puncién folicular, podrian desencade-
nar una reaccion autoinmune contra di-

versos componentes del ovario (Gobert
et al., 1992).

La zona pelicida es una estructura
acelular glicoprotéica que recubre y pro-
tege el ovocito, a la vez que juega un
importante papel en la seleccién y el re-
conocimiento de los gametos masculi-
nos, y en la reaccion acrosémica. En ex-
perimentos clasicos, la inmunizacion
activa de diversas especies animales
con extractos de ZP producen esterili-
dad temporal (Mahi-Brown et al.,
1985), o alteraciones de la maduracién
folicular (Gulyas et al., 1983). Asimis-
mo, la administracion de anticuerpos
monoclonales dirigidos contra la ZP3 de
raton impide la unién y penetracion de
los espermatozoides la de la misma es-
pecie (East et al., 1984).

Algunos estudios clasicos que estu-
diaban anticuerpos anti-ZP en humanos
mostraban resultados discordantes y di-
ficiles de interpretar (Sacco and Mog-
hissi, 1979; Nishimoto et al., 1980).
Hay que tener en cuenta que hace al-
gunos afos la dificultad para conseguir
ovocitos humanos obligaba a usar anti-
genos de otras especies como substrato
para identificar los anticuerpos séricos.
Mas recientemente, nuevas investiga-
ciones sugieren que la prevalencia de
AAO puede explicar fallos de fecunda-
cién y de implantacién en mujeres so-
metidas a FIV (Horejsi et al., 2000, Ge-
va et al., 1999), y también en
reproducciéon natural (Luborsky and
Pong, 2000). En mujeres que presen-
tan anticuerpos anti-ZP, la aplicacion de
ICSI incrementa significativamente la
tasa de gestacion (Mardesic et al.,
2000). Esta informacién orienta a las
alternativas de tratamiento en pacientes
con este tipo de autoinmunidad.

A pesar de las evidencias circunstan-
ciales expuestas, la falta de estandari-



zacion de métodos de laboratorio, y so-
bre todo la ausencia de amplios estu-
dios suficientemente convincentes, han
mantenido hasta ahora el estudio de
AAO y antiovocitarios fuera de las pau-
tas de actuacion clinica habitual.

SUMARIO

Poco a poco se van aclarando di-
versos aspectos de la respuesta au-
toinmune sobre los gametos y las go-
nadas, y sus consecuencias
biologicas, pero la abundante infor-
macién acumulada no parece conven-
cer a muchos expertos, que mas bien
se muestran escépticos sobre la im-
portancia del componente autoinmu-
ne en la etiologia de la infertilidad
(Kallen and Arici, 2003; Zeyneloglu
and Yarali, 2002). Las razones de es-
ta relativa incredulidad son:

[a] Aungue todos los datos acumulados
son crefbles y aportan pruebas indi-
rectas de interés, faltan estudios di-
sefiados de acuerdo con las exigen-
cias de la medicina basada en la
evidencia, que relacionen clara y de-
finitivamente los AAE (y aiin mas los
AAT y AAO) con la infertilidad.

[b] Los métodos diagnésticos actuales
no son lo bastante precisos y espe-
cificos, y ello repercute adicional-
mente en la credibilidad de los da-
tos epidemioldgicos.

[c] Como resultado, no hay consenso
claro sobre la repercusion clinica
que el diagnostico de factor autoin-
mune comporta.

[d] Desde el punto de vista préactico la
utilidad del estudio de anticuerpos
es limitada, a falta de tratamientos
especificos eficaces.

En todo caso, el estado de opinién no
cambiara mientras no se realicen nuevos
avances diagnosticos. En la actualidad,
el tratamiento mas eficaz para superar
los posibles efectos de los AAE y AAO es
la ICSI, aunque se vislumbran posibili-
dades reales de conseguir atenuar los
efectos nocivos de los AAE en los game-
tos masculinos por medio de tratamien-
tos enzimaticos en el laboratorio.

Por otro lado, la mayor parte de las
investigaciones actuales se centran en
el andlisis y estudio funcional de los an-
tigenos espermaticos correspondientes
a los AAE, de modo que en el futuro sea
posible identificar con mayor certeza los
casos en los que el factor autoinmune
compromete realmente la funcién re-
productiva. Ademas, estas investigacio-
nes ampliaran el conocimiento de los
mecanismos biolégicos de la fecunda-
cion, y probablemente puedan usarse
en el desarrollo de nuevos métodos con-
traceptivos.
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Noticias

1.- SEGURO DE RESPONSABILIDAD CIVIL PARA EMBRIOLOGOS CLINICOS

Os comunicamos que, tras una intensa bisqueda por diferentes aseguradoras, la compafiia AGRUPACION
MUTUAL ASEGURADORA (A.M.A.) especializada en dar cobertura a los profesionales sanitarios, ha reconocido
la EMBRIOLOGIA CLINICA como una especialidad sanitaria susceptible de ser asegurada dentro del marco de
sus seguros de responsabilidad civil.

El proceso ha supuesto la valoracién del riesgo, en concreto de la responsabilidad civil que tenemos los em-
bridlogos clinicos, la cuantificacién de ese riesgo y en consecuencia la inclusién de nuestro colectivo en un gru-
po tipificado de prima a abonar en funcién de la cobertura deseada.

Por lo tanto, la pdliza del seguro se formalizara con la especialidad de embriologia clinica, pudiendo acce-
der a él todos aquellos embridlogos con diferentes formaciones basicas (Médicos, Bidlogos, Farmacéuticos, Qui-
micos...). Aquellos cuya formacion basica no sea exclusivamente sanitaria (Bidlogos, Quimicos...), deberan ad-
juntar un breve documento (némina, o justificante de un responsable del centro, o impuesto de actividades
econémicas...) que acredite como estan trabajando en esta especialidad sanitaria.

Para todos aquellos que deseéis mas informacion podéis poneros en contacto con el

Sr. Eduardo Bilbao Urkiza de la
Agrupacidn Mutual Aseguradora A.M.A.
Teléfono: 944-354-520, Fax: 944-354-521, o con
Carmen Ochoa, de la junta de ASEBIR en
caochoa@euskalnet.net.

DOCTOR, NOCTON SIEMPRE TENGD
LA MiSMA PESADILLA . - - .. QUE ME ATRAPA EL HOMBRE

peL sheo /

Cilowasisaa

45



46

Noticias

2.- lll Congreso ASEBIR
;Qué tal colegas?
iYa se acerca nuestro |l Congreso ASEBIR!

;Os acordéais?, Nacié en Murcia en el 2001, crecié en Granada en el 2003, y Zaragoza 2005 puede
ser el lugar ideal donde, entre todos, reafirmemos nuestro Congreso bianual y con ello la labor que reali-
zamos en el campo de la reproduccién. Podéis estar seguros de que estamos trabajando duro para con-
feccionar un programa atrayente en el que las ponencias abarquen los temas mas innovadores, a la vez
que hemos aumentado sustancialmente el niimero de comunicaciones para que vuestra participacion sea
mayoritaria y podamos compartir las experiencias y conocimientos adquiridos durante el dia a dia de
nuestro trabajo en el laboratorio. Juntos, repasaremos los Ultimos conocimientos en gametos y embriones,
buscaremos consejo para la organizacion de un laboratorio de reproduccién, discutiremos sobre los as-
pectos éticos que nos preocupan (o no) en nuestro trabajo y divagaremos sobre el futuro de la reproduc-
cién y nuestro posible papel dentro de este presente que es ya la medicina regenerativa. jAh! Sin olvidar
algo no menos importante: volveremos a vernos, a reirnos, a convivir durante esos pocos dias que hacen

que no nos sintamos luego tan solos cuando volvemos a nuestros laboratorios.

Os iremos informando a medida que se acerque el evento, mientras tanto ya podéis empezar a organi-
zar el viaje y vuestras comunicaciones que, tenerlo claro, son parte fundamental de esta reunion. Recor-
darlo, este no es un Congreso, es NUESTRO CONGRESO, y de vosotros depende, con vuestra asistencia
y participacién, alcanzar el éxito que todos deseamos. Nosotros pondremos nuestro trabajo y, si os por-

tais bien, unas cuantas copas.

Os esperamos a TODAS/TODOS.

Antonio Urries

Presidente del Comité Organizador
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PROGRAMA il CONGRESO ASEBIR
(Avance del programa)

Fecha: 17-18 de Noviembre de 2005
Sede: Hotel Palafox (Sala Cervantes)
Zaragoza
o BLOQUES TEMATICOS:

1. Valoracién de gametos y embriones. Actualizacion en
criopreservacion de ovocitos y embriones

2. El Laboratorio de Reproduccion Asistida:
Aspectos éticos, legales y organizativos

3. Genética

4. Investigacion aplicada y Futuro de la Biologia
de la Reproduccion

En breves fechas se dispondra de un acceso a la pagina WEB del
Congreso a través de la pagina WEB de ASEBIR (www.asebir.com)

Agenda

ESHRE/ACE Meeting 2005
The modern IVF Clinic
Complying with International Standards
ESHRE Campus Workshop
January 9th - 11th, 2005 ICC Birmingham, UK
For registration contact Dave Cole at ACES on Tel +44
1223 830665,
E-mail ACE@grantais.demon.co.uk

Informal enquiries to Matt Tomlinson at the ACU, Birming-
ham Women's Hospital
Tel (+44) 121 6272797/Fax 6272701 Email: mat-
thew.tomlinson@bwhct.nhs.uk

12th World Congress on Human Reproduction
March 10-13, 2005. Venice, Italy
Patrizia De Martinis, Organizing Secretariat
Ph +39 050 501934 Fax +39 050 501239
demartinis@biomedicaltechnologies.com
Mammalian QOogenesis and folliculogenesis

ESHRE Campus 2005
31 March to 2 April 2005. Paris, France
E-mail: info@eshre.com

XII Congreso Nacional de Andrologia. ‘
14 al 16 de abril de 2005. La Corufia
Organizacion: andro2005@orzancongres.com

Ist International IVI Congress
“Reproductive and maternal - fetal medicine”
April 27th, 28th and 29th, 2005.

The 1VI team (Valencian Infertility Institute) has the plea-
sure to invite yotr to the Ist International IVI Congress -
“Reproductive and maternal - fetal medicine” that will be
held in the Congress Palace, city of Valencia - Spain.
WWW.congresoivi.com

Sixth International Symposium on
Preimplantation Genetics
May 19th - 20th, 2005.

The Queen Elizabeth Il Confrence Centre
Cinnah Caddesi 67 / B 06680
Cankaya, Ankara, Turkey
E-Mail: info@pgdlondon.com
irem@alabanda.com.tr

21st Annual Meeting of ESHRE.
June 19th - 22nd 2005. Copenhagen, Denmark.
www.ESHRE.com
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Informacioén para los Autores
Normas de Publicacion

NORMAS DE PUBLICACION

La revista ASEBIR es una publicacion
del ambito de la Biologia de la Reproduc-
cién abierta a considerar cuantos trabajos
afines a esta area de conocimiento puedan
adaptarse a uno de los siguientes aparta-
dos: Articulos Originales; Temas de Actua-
lizacion o Debates. Ademés, la revista
ASEBIR da cabida a la actualidad en sus
secciones de Noticias y Agenda.

La revista ASEBIR se publica semes-
tralmente por lo que es indispensable que
los escritos para las secciones de Debates,
Noticias y Agenda sean enviados antes del
30 de Abril para el primer nimero del afio
(Junio) y antes del 15 de Noviembre para
el segundo ntimero del afio (Diciembre).

Los originales deben enviarse a: Secre-
taria de ASEBIR, C/ Fernandez Caro 44,
Oficina 2. 28027 (Madrid). Se recomien-
da utilizar sobres que protejan adecuada-
mente el contenido informatico.

Manuscritos: Todos los trabajos remiti-
dos deberan ser inéditos y se presentaran
en un manuscrito original y dos copias im-
presas, a doble espacio en hojas din A4,
asi como también en soporte informético.
Se acompafaran de una carta de presen-
tacion en la que se solicite su valoracién y
se indique la seccion donde se desea su
publicacién. En esta carta debe constar
claramente gue el trabajo no ha sido pu-
blicado previamente y que todos los auto-
res estan de acuerdo en su contenido y ce-
den los derechos de su publicacion a
ASEBIR. Para la reproduccién de material
ya editado es necesaria la autorizacion ex-
presa de los propietarios del copyright.

Para articulos originales y temas de ac-
tualizacion se sugiere una extension no su-
perior a las trece hojas din A4 a 30 lineas,
con no mas de seis figuras y seis tablas.

En la primera pagina de todos los traba-
jos se indicard, en el siguiente orden: titulo

en castellano; titulo en inglés; nombre y un
apellido de cada uno de los autores y nom-
bre completo del centro, con la direccion
para correspondencia, incluido correo elec-
trénico. En la segunda pagina se incluird
un resumen y las palabras clave (ambos en
castellano e inglés). La estructura de los
manuscritos preferentemente debera orga-
nizarse en los apartados de Introduccion,
Material y Métodos, Resultados, Discusion,
Agradecimientos, Bibliografia, Tablas y Gra-
ficas. Las tablas se numeraran con nime-
ros romanos Y las figuras con nimeros ara-
bigos. Los pies de figura se imprimiran en
hoja aparte y cada figura llevara escrito en
el dorso su numeracion.

Las citas bibliograficas deben ser di-
rectas, consignandose en el texto el
nombre del autor o de los dos autores y
el afio (ej.: Smith, 1993 o bién Smith
and Michigan, 1997) y si son més de
dos autores consignandose el primero
seguido de "et al.," (ej.: Smith et al.,
1998). Para agrupar varias citas se en-
cadenaran con ";" (Ej: Smith and Michi-
gan, 1997; Smith et al., 1998).

Las referencias bibliograficas se presen-
taran en la seccién de Bibliografia por or-
den alfabético siguiendo las normas del In-
ternational Committee of Medical Journal
Editors 5th edition (dichas normas se pue-
den consultar en JAMA 1997; 277:927-
934). Los nombres de las revistas se abre-
viaran de acuerdo con el estilo usado en el
Index Medicus (que se puede consultar en
la List of Journals Indexed que se incluye
todos los afios en el nimero de enero). A
continuacion se dan un ejemplo de forma-
to de citas bibliograficas:

A) Articulo de revista
con menos de 6 auiores:

Lewis SE, Moohan JM, Thompson W.
Effects of pentoxifylline on human sperm
movility in normospermic individuals using
computer-assisted analysis. Fertil Steril
1993;59:418-423.

B) Articulo de revista con mas de
6 autores:

Marrama P, Baraghini GF, Carani C, Ce-
lani MF, Giovenco P, Grandi F, et al. Fur-
ther studies on the effect of pentoxifylline
on sperm count and sperm movility in pa-
tients with idiopathic oligo-asthenozoos-
permia. Andrologia 1985;17:612-616.

C) Libro completo:

Colson JH, Armour WJ. Spermatogéne-
sis. 2° ed. Londres: Delmar Publishers;
1996.

D) Capitulo de libro:

Siracusa G, Felici M, Salustri A.
Meiotic maturation of the mammalian
oocyte. En: Ach RH, Balmaceda JP,
Johnston |, editors. Gamete Physiology.
2° ed. New York: Raven Press; 1990. p.
129-144.

E) Comunicacion a congreso:

Bengston S, Solheim. Hatching assis-
ted. XXII Meeting of European Society of
Human Reproduction and Embriology;
1997 Jun20-23; Roma, Italia. p. 1561-2.

Para la seccidn de debate se acepta-
ran textos (de no mas de dos hojas din
A4 a 30 lineas, incluidas un méximo de
cinco citas bibliogréaficas y dos figuras si
las hubiere), que reflejen la opinién de
los diferentes firmantes sobre el tema de
discusion gque se propondra en el nime-
ro de la revista anterior.

Para las secciones de noticias y agenda
se aceptaran escritos que informen de con-
gresos u otros eventos relacionados con la
Biologia de la Reproduccién o la actividad
asociativa de ASEBIR siempre que identi-
fiquen de manera clara los organizadores
de los mismos.
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Formacién Bdsica (Médico, Bidlogo, Farmacéutico, efc.): Grado Académico (Licenciado, Doctor, Especialista en..., etc.)
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DESEA PERTENECER COMO MIEMBRO NUMERARIO A LA ASOCIACION PARA EL ESTUDIO DE LA BIOLOGIA DE LA REPRODUCCION, ASEBIR

DATOS BANCARIOS
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Desea recibir la correspondencia en:  Direccién Particular [_| Direccién de Trabajo [_|

FIRMA FECHA

ENVIAR A: Secretaria ASEBIR C/ Fernandez Caro, 44. Oficina 2. 28027 MADRID
HOJA DE ORDEN DE PAGO BANCARIO (EJEMPLAR PARA EL BANCO)
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Los recibos que le presente al cobro la ASOCIACION PARA EL ESTUDIO DE LA BIOLOGIA DE LA REPRODUCCION
FIRMA FECHA




incubadores de €CO2

Heracell 150
® Carcasa exterior en acero galvanizado. Interior en acero inoxidable resistente
a la corrosién. Esquinas redondeadas que facilitan la limpieza
® Volumen recinto interior: |50 litros .
® Sistema de esterilizacion automdtica de vapor a 90°C Contracon.
El recinto interior es esterilizado durante una rutina de 25 horas, garantizando
una temperatura uniforme de las superficies susceptibles de contaminacién
® Sistema de regulacién: célula de medicién TCD que asegura valores de pH
estables incluso en el rango inferior de CO2.
® Proteccién de los cultivos contra desecaciéon mediante elevada humedad relativa
® Apertura a derecha o izquierda
® Puerta de vidrio con cierre de seguridad
® Bandejas anti-vuelco

Heracell 150 con rutina de
esterilizacién automatica Contracon

Cabina flujo laminar para FECUNDACION IN VITRO

Cabina flujo laminar para FIV mod. IVF HV 2448 / 2472
® Cabina de flujo laminar vertical para maxima proteccién

desarrollada especialmente para técnicas de fecundacién in vitro.
® Mesa de trabajo construida en acero inoxidable. Posibilidad de mesa calefactada
® Bajo nivel de ruido
® De construccién sélida, con superficies lisas sin cavidades para una facil limpieza.
® Panel de mandos compuesto de indicador de flujo, luz UV on / off,

velocidad media del ventilador, luz on / off, ventilador on / off, contador de horas

Estufas de cultivo

Estufa de cultivo B6 Function Line

® Volumen interior: 73 litros

@ Temperatura de trabajo: 70°C

® Limpieza y descontaminacién sencilla del recinto (til

® Volumen maximo del recinto til en relacién al espacio ocupado

® Equipada con reguladores de temperatura especiales, con pasos de programa
fijos memorizados.

® Control por microprocesador, con indicadores claros y legibles

Centrifugas
Centrifuga Labofuge 400

® Carcasa en acero inoxidable, interruptor de desequilibrio, limitador de velocidad
® Accionamiento de induccién, libre de mantenimiento.
® Velocidad méxima: 3.500 rpm
FCR méx.: 2.383 xg
Capacidad méaxima: 4 x 100 ml/ 12 tubos cénicos |5 ml
® Incluye rotor oscilante, 4 buckets redondos y 4 tapas herméticas.
Posibilidad de centrifugacién de placas microtiter

Centrifuga Megafuge 1.0
® |dénea para todos los trabajos de separacién en el laboratorio
® Equipada con accionamiento de induccién, libre de mantenimiento.
® Manejo sencillo, gracias al control por microprocesador
Aplicaciones universales gracias a la amplia gama de adaptadores
® Velocidad méxima: 6.000 rpm
FCR méx.: 6.240 xg
Capacidad max.: 4 x 400 ml / 24 tubos cénicos 15 ml
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Serie Function Line: estufas de
cultivo orientadas a la practica

Centrifugas Heraeus: la mayor
versatilidad a su alcance




