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RESUMEN

La preservacion de la fertilidad es un conjunto de técnicas cada vez mas utilizadas en reproduccion asistida que
permite preservar el potencial de fertilidad de una persona en un momento determinado. Esta necesidad de
preservacion puede darse por diversas causas: enfermedades o tratamientos médicos que afecten la fertilidad,
deseo de postergacion de la maternidad/paternidad por causas sociales, profesionales o econémicas

Abstract

The preservation of fertility is a set of techniques increasingly used in assisted reproduction that allows preserving
the fertility potential of a person. This need for preservation can be due to various causes: illnesses or medical
treatments that affect fertility, desire to postpone maternity / paternity for social, professional or economic reasons.

Palabras clave: Preservacion de fertilidad, oncofertilidad.

Key words: Preservation of fertility, oncofertility.

a. Unidad de Fertilidad de Clinica Internacional.

Cémo citar el articulo: Manrique N. Preservacion de la fertilidad. Interciencia RCCI. 2021;11(2):50-57

Interciencia Médica. 2021;11(2): 50-57 Preservacion de la Fertilidad 50



=,

Articulo de revisidon

Introduccion

En los Ultimos afios, cada vez es mas frecuente
retrasar la maternidad y/o la paternidad por motivos
sociales o personalesy, a medida que la edad de la mujer
avanza, el numero vy la calidad de los évulos disminuye.
La fertilidad de la mujer es limitada y a partir de los
35 afos desciende de forma muy marcada, tanto en
numero como en calidad de los évulos. Es un proceso
bioldgico sobre el que, actualmente, no podemos
actuar. Algo similar ocurre en el caso de los varones
aungue existe aun poca difusidon sobre la disminucion
de la capacidad de fecundacion de los espermatozoides
a medida que el varén avanza en edad.

La preservacion de la fertilidad conocida también
como conservacion de la fertilidad y preservacion de la
fecundidad, es el término que se da a los procedimientos
gue se usan para ayudar a mantener la capacidad de
una persona para tener hijos. La conservacion de la
fertilidad es el proceso de guardar o proteger 6vulos,
espermatozoides o tejido reproductivo para que la
persona pueda utilizarlos para tener hijos bioldgicos en
el futuro.

En el caso de pacientes que se ven afectados por
una enfermedad que les puede afectar su potencial de
fertilidad o en aquellos que van a someterse a algun
tratamiento gonadotdxico, los procedimientos de
preservacion de la fertilidad se realizan antes de estos
tratamientos médicos que puede causar esterilidad
como radioterapia o quimioterapia.

Entre las opciones se encuentran: congelacion de
espermatozoides, congelacién de évulos, fecundacion
in vitro con congelamiento de embriones y ciertos tipos
de cirugia.

Contenido

¢A quiénes debemos ofrecer la posibilidad de
tratamientos de preservacion de la fertilidad?

Las personas con ciertas enfermedades, trastornos
y eventos de la vida que pueden afectar la fertilidad
pueden beneficiarse con la conservacion de la fertilidad.
Entre esas personas se encuentran:
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. Quienes hayan estado expuestas a sustancias
quimicas todxicas en el lugar de trabajo o
durante el servicio militar

. Mujeres con endometriosis

. Mujeres con fibromas uterinos

. Quienes estan por recibir tratamiento por un
cancer

. Quienes estan por recibir tratamiento por una
enfermedad autoinmune, como el lupus

. Quienes tienen una enfermedad genética que
afecta la fertilidad futura

. Quienes quieren postergar la llegada de los
hijos

Actualmente estos se resumen en dos grupos
principales:

1.  Mujeres que desean postergar su maternidad.
El mejor momento para preservar la fertilidad sin
indicacion médica es antes de los 35 afios. Mas alla de
los 38 aflos aungue se puede realizar, no es lo ideal,
pues la calidad de los évulos ya no sera tan buena,
lo que disminuye las probabilidades de un embarazo
futuro.

2. A aquellos cuya fertilidad pueda verse
comprometida en un futuro: enfermedades presentes o
pacientes con indicacion de quimioterapia, radioterapia
o cirugias que afecten los érganos reproductivos y en
los que exista una calidad seminal o reserva folicular
todavia adecuada.

Cancer y fertilidad

La tasa de deteccion de enfermedades oncoldgicas
ha ido enincremento con el pasar de los afos, asimismo,
el desarrollo de los tratamientos para estas patologias
han mostrado una gran evolucidn que ha permitido
una gran esperanza de sobrevida y en algunos casos
curacion para estos pacientes, sin embargo, en
ocasiones, los tratamiento contra el cancer puede
disminuir la fertilidad o causar infertilidad en mujeres,
hombres y nifios y niflas. Estos efectos pueden ser
transitorios o permanentes. El riesgo de infertilidad
por el tratamiento contra el cdncer depende de varios
factores:

. El tipo vy la dosis de farmacos utilizados
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. La dosis de radiaciéon administrada y el lugar
del cuerpo donde esta se dirige

. El tipo de cancer

. La edad y el sexo del paciente

. Si el paciente tuvo problemas de fertilidad
antes del tratamiento contra el cancer

En el caso de las mujeres que aun no han pasado
por la menopausia, los periodos menstruales pueden
hacerse irregulares o interrumpirse durante los
tratamientos contra el cancer. Es probable que la
fertilidad disminuya incluso si los periodos menstruales
regulares contindan durante el tratamiento o vuelven a
presentarse después de este. Ademas, el tratamiento
contra el cancer puede provocar una menopausia
prematura, que acorta el periodo en el cual una
mujer puede tener hijos. En el caso de los hombres, la
disminucion de la fertilidad puede continuar durante
afos ya que el cuerpo produce esperma de manera
mas lenta o ha interrumpido totalmente la produccién
de esperma.

En el caso de los nifos a quienes se les ha
diagnosticado cancer, la quimioterapia, la radioterapia,
y la cirugia, todas pueden tener efectos perdurables en
la salud reproductiva de un niflo y causar infertilidad
temporaria o permanente.

En el caso de pacientes oncoldgicos infantiles,
el avance en los tratamientos ha incrementado
notablemente la tasa de supervivencia, en paises
desarrollados 85% de nifios/adolescentes sobreviven,
en estos pacientes se aprecia qué, a futuro, tener hijos
es una prioridad para los pacientes, mas que para sus
padres. Los tratamientos a los que deben someterse
causan efectos en muchos casos irreversibles pues la
quimioterapia y radioterapia son gonadotdxicas, siendo
el riesgo de infertilidad es tan alto como 46% en varones
y 30% de mujeres

Efectos adversos del
Varones

. Disfuncion de células de Leydig que conlleva a
presentar niveles mas bajos de testosterona

. Disminucién/ausencia de espermatozoides

tratamiento oncoldgico:
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. Dafo de conductos espermaticos

. Disfuncion sexual por dafio nervioso pélvico
. Impotencia

. Disfuncion eyaculatoria

Efectos adversos del tratamiento oncoldgico:
Mujeres

. Disminucion de produccion de hormonas
ovdricas, hipogonadismo transitorio o©
permanente

. Riesgo de falla ovérica

. Periodos mas cortos de fertilidad por deplecién
de ovocitos que pueden conllevar a una
menopausia precoz

. Interferencia con fertilizacion e implantacion

. Fibrosis uterina o tubarica

. Dificultad para mantener gestacion

. Insuficiencia vascular uterina

Oncofertilidad

En 2007, surge una nueva disciplina: Oncofertilidad
que involucra el estudio y desarrollo de medidas de
prevencion y proteccidon del impacto del cancer y sus
tratamientos en la salud reproductiva con el objetivo
de proveer opciones reales a los pacientes cuyo futuro
reproductivo puede verse afectado por el tratamiento
oncoldgico que reciben.

Conjuntamente oncdlogos y profesionales de
la biologia y medicina reproductiva deben disefar
protocolos de estudio, tratamiento y seguimiento para
atender las necesidades especiales de los pacientes con
cancer y sus posibilidades de tener hijos en el futuro.

éPor qué es importante hablar de Oncofertilidad?

Como ya hemos mencionado anteriormente, se
observa un incremento de la incidencia de cancer del
1,5%/afio, se estima que un 2% mujeres menores de
40 anos seran diagnosticadas de un cancer y en la
estadistica, un 7% mujeres diagnosticadas de cancer
son menores de 40afos.

Con los tratamientos oncoldgicos, se aprecia un

aumento de la esperanza de vida, aproximadamente
unos 7.300 supervivientes /afio de cancer tienen menos
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de 40anos, lo que nos conlleva a tener un planteamiento
reproductivo tras la curacion del cancer.

MECANISMO DE ACCION DE LA QUIMIOTERAPIA

ALTO RIESGO

BAJO RIESGO

* Agentes alquilantes
* Independientemente
de la fase del ciclo

celular

 Evitan replicacion y
transcripcion

» Dafo a foliculos
primordiales

* Actuan sobre el
desarrollo y
maduracion
de foliculos antrales

Alto riesgo Riesgo 1/2 Bajo riesgo
Ciclofosfamida Cisplatino Metrotexato
Clorambucil Adriamicina 5 fluoruracilo
Melfalan Doxorrubicina Vincristina
Procarbacina Bleomicina
Busulfan Actinomicina D

Agentes quimioterapicos con riesgo desconocido

Imatanib, erlotunib, paclitaxel, docetaxel,
irinotecan, trastuzumab, cetuximab, rapamicina

Opciones para la preservacion de la fertilidad

Opciones para las mujeres

. Criopreservacion de embriones: El proceso en
el cual se obtienen los évulos de una mujer y
luego se realiza una fertilizacién in vitro y se
congelan los embriones obtenidos.

. Criopreservacion de ovocitos: tras estimulacion
ovarica controlada convencional, se realiza la
recolecciéon y el congelamiento (vitrificacion)
de los ovocitos. En el caso de mujeres a las
cuales no es posible someterlas a altos valores
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de estradiol o en las cuales no haya tiempo
de realizar una estimulacion  ovarica
convencional es posible ofrecerles maduracion
in vitro de ovocitos.

Ovariopexia o transposicion ovdrica: Mediante
este procedimiento se trasladan
quirdrgicamente los ovarios a otro lugar de su
cuerpo, alejado de la zona donde recibe la
radioterapia

Criopreservacion del tejido
congelamiento de tejido ovarico que se extrae
mediante cirugia (cufa de ovario u
ooforectomia) y que puede colocarse
nuevamente en el cuerpo después del
tratamiento contra el cancer.

Supresidn ovarica: El uso de determinadas
hormonas para detener el funcionamiento de
los ovarios. Las investigaciones actuales
sugieren que esto no funciona bien para
proteger la fertilidad durante el tratamiento
contra el cancer, pero los ensayos clinicos
continuan.

ovarico: El

Opciones para los hombres

La criopreservacion de esperma (también
llamada banco de esperma) es un método
efectivo para la preservacion de la fertilidad.
Incluye el congelamiento y el almacenamiento
de esperma. Es mejor si se realiza antes de
comenzar el tratamiento, ya que hay un riesgo
mayor de producir daflo genético al esperma
obtenido una vez que comenzd el tratamiento.
Otros métodos, como la criopreservacion
de tejido testicular y el reimplante, aun
estan siendo estudiados. Este método consiste
en la extraccion, el congelamiento y el
almacenamiento de tejido testicular que luego
puede colocarse nuevamente en el cuerpo
después del tratamiento contra el cancer.

La terapia hormonal no es efectiva para
preservar la fertilidad en los hombres.

Opciones para padres o tutores de nifios y
adolescentes con cancer

Los métodos estandar para preservar la
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Los métodos para preservar la fertilidad en los
ninos que no han pasado por la etapa de la
pubertad aun estdan siendo estudiados e
incluyen la criopreservacion testicular para
los varones y la criopreservacion de ovarios

fertilidad en los adolescentes que han pasado .
por la etapa de la pubertad incluyen la
criopreservacion de semen para los varones y
la criopreservacion de ovocitos para las
mujeres.

para las mujeres.

f‘e?tile HOPE

fertility resources for cancer patients

female reproductive options

OPTION

| Embryo Freexing

Standard

MEDICAL Standard Experimental Experimental Standard Standard Experimental Standard Standard Standard Standard
STATUS
o el e e e B e, ksl | P | o e el - | sl
and fre i ilized 3 d radiation to the away from the cervix with {GnRH) Anclogs or another woman | parent-child
embryos for later reimplontation | reproductive radiction field preservation of | Antogonists used o or couple relasionship
implansation after cancer organs the uterus suppress ovaries
e
TSVl Afec puberty After puberty Beforeorafter | Before or affer Before or after After puberty After puberty After puberty Alter puberty After puberty After puberty
STATUS puberty puberty puberty
TIME 10-14 days from [ 10-14 days from i Outpatient In conjunction ] Outpatient ;npaﬁeﬂl In conjuncsion with Varies; isdone Varies; is done | Varies; time Varies
REQUIRE- menses menses surgical with rediation procedure surgical b in conjuncts in conjuncti s ired to di
MENT Outpotient surgical | Ouipatient procedure treatments procedure with IVF with IVF Find surrogate on type of
procedure surgical ::t-;-;hm adoption
procedure
Approximately 40% | Approximately Casereportsof  Only possible Approximately No evidence of | Unknown; Unknown; higher | 40-50% Similar to IVF N/A
pertransfer; varies | 21.6% perembryo | twolive births  with selected 50% due to higher cancer conflicting results. than that of -g xie
by age & center transfer radiction fields altered blood flow | recurrence rates | reported frozen embryo mately 30%
Thousands of babies | 200+ live births e “": e inopPioPria’® | Larger randomized IVF kronsfers
born b o > trials in progress
Approx. $12,000/ Approx. $12,000 for Generally Unk may G 1} $5! th $5,000-$7,000 $5,000- $10,000- $2,500-
cycle; ge f $12, yele; costof  be covered by included in the (in addition to $15,000 (in $100,000 $35,000
&pregnancycosts | storage fees & storoge fees & | radiation insurance cost of cancer costs for IVF) additicn to costs
i i treatment for IVF)
additional costs
additional
TIMING Before or after Before or after Beforeorafter | Duringtreatment  Before treatment | During During trectment After treatment Alter frectment  Affer freatment {'Ah«
e == = G | rectmers
SPECIAL Need partner or May be attractive  Not suitable Expertise required | Expertize required | Limitedso early | Does not protect Donor eml Patientcan Legal status Medical
QIS Sl conor sperm 10 single women i high risk of e stage cervical #from radiation available through | choose donor variesby state | history often
ATIONS orthoseopposed  ovarian metas- sl vy cancer effects IVE clinicsor based on various afoctor
toembryo tases ST T o an private agencies | characteristics
. Only preservo- limited number
fion option for of centers
pre-pubescent
girls
65 Broadway, Suite 603 * New York, NY 10006 » 888.994 HOPE tel ® 212.242. 4570 fax ® www.fertilehope.org © 2007 Fertile Hope
I Fertility preservation of post pubertal women I
Radiation of the Chemotherapy can be postponed Chemotherapy can
elvis be postponed by <2
P by 2 weeks P
weeks
| [ ] I
Ovarian Tumor not estrogen Tumor estrogen Cryopreservation of
transposition dependant dependant ovarian tissue
and /or l | and/or
i Ovarian stimulation Ovarian stimulation )
Cryopreservation of and cryopreservation | | and cryopreservation GnRH-agonists
ovarian tissue of unfertilized or of unfertilized or
and /or fertilized oocytes fertilized oocytes
: : ) aromatase inhibitors
Ovarian stimulation and/or
; and /or
and Cryopreservation of
C’Yl?ﬁfrsrsnenrz‘ga;'g? of ovarian tissue Cryopreservation of
2 ovarian tissue
fertilized oocytes and/or
and/or
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Método Ventajas

Congelaciéon * Método establecido.

Criopreservacioén de la fertilidad

Desventajas

* No util para prepuberes.
¢ Posible objecién moral.
* Necesidad de semen.

Embarazo

* 50-60%

de embriones * Gran Difusion.

* No requiere disponer
de espermatozoides.
« Evita objecion moral.

Congelacién
de ovocitos

* No requiere disponer
de espermatozoides.

« Util en prepuberes.

« Evita objecién moral.

* Puede realizarse en

.. cualquier momento
Congelacién q

* Requiere estimulacién ovarica.
* Tiempo minimo para estimulacion
de 2-3 semana.

* No util en prepuberes.

* Requiere ICSI.

¢ En algunos lugares considerado
experimental.

* Requiere estimulacién ovarica
(no en MIV).

» Tiempo minimo para estimulacion de 2-3
semanas.

» Pérdida del 50% foliculos

* Congelacion lenta:
1-10%
« Vitrificacion: 4-45%

¢ En la actualidad hay
publicado 17 nifos
nacidos vivos (soélo 1

de tejido del CIC|9. y viabilidad I|m|tada del injerto. 5e7 BN 13
N * En ocasiones * Puede requerir de TRA. )
ovarico . gestaciones
preserva la * Experimental. X
espontaneas,

funcién endocrina,
independientemente
de las posibilidades
de fertilidad.

incluyendo gemelares)

Tasas de éxito

Las técnicas de preservacion actuales como
la Vvitrificacién de ovocitos, permiten mantener
sus propiedades intactas hasta el momento de su
descongelacidn, con unas tasas de supervivencia muy
elevadas de hasta el 98% en pacientes jovenes (<35
afos), estos ovocitos pueden mantenerse congelados
durante el periodo deseado, no existe una limitacion
de tiempo.

La vitrificacidon no afecta negativamente a las tasas
de éxito de los tratamientos reproductivos, ya que los
gametos mantienen la misma calidad que la que tenian
en el momento en que se conservaron. Las tasas de
éxito logradas con évulos previamente vitrificados de
pacientes jovenes, son similares a las obtenidas con
oévulos en fresco, es decir, que no han pasado por un
proceso de congelacidon y descongelacion.
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CONCLUSIONES

. Cada vez existen mas personas interesadas
en la preservacion de su fertilidad por diversos
motivos.

. Hay opciones para ayudar a preservar la
fertilidad en hombres y mujeres, como asi también
en nifos con cancer.

. Debido a que determinados tipos de
tratamientos contra el cancer pueden disminuir la
fertilidad de una persona, es importante hablar con su
médico sobre como afectara cada tipo de tratamiento
su fertilidad antes de comenzar el tratamiento.

. Pida una derivacion a un especialista
en reproduccién para analizar este tema de la
preservacion de la fertilidad, incluso si no sabe si
desea tener hijos.
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. La ASCO (American Society of Clinical
Oncology) recomienda que todos los pacientes con
cancer y los padres o tutores de niflos con cancer
analicen el riesgo de infertilidad y las opciones de
preservacion de la fertilidad con sus médicos lo antes
posible antes de comenzar el tratamiento contra el
cancer.
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