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Resumen

Los embarazos ectdpicos (EE), y especialmente los tipos infrecuentes, ocurren mas a menudo cuando
se encuentran asociados a técnicas de reproduccion asistida. El embarazo tubarico bilateral, es un
hecho infrecuente, aunque algunos casos han sido publicados. Aqui describimos el caso de una pa-
ciente que desarroll6 un embarazo tubarico bilateral tras un ciclo de FIV. El diagndstico se alcanzé a
través de | os hallazgos ecograficos, por éllo, procedimos a realizar una sal pinguectomia bilateral. La
clave de este caso, se encuentra en la ausencia de cualquier factor de riesgo para EE en esta pacien-
te. Trasrealizar una revision y discusion de los posibles factores de riesgo para esta patologia, inten-
tamos aclarar el tema algo incierto hasta el momento, de cuales pueden ser 1os mecanismos etiol 6gi-
cos de los EE y la implantacion embrionaria. Hasta el momento y seglin nuestro conocimiento, éste es
el primer caso publicado de gestacién bilateral tubarica asociada al uso de antagonistas de la GnRH.
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Summary

Ectopic pregnancies (EP) and especially the rare types of EP are more frequent following assisted re-
production. A bilateral ectopic tubal pregnancy is a very rare occurrance, although some cases have
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been reported. Here we report a case of a patient who developed a bilateral tubal pregnancy after an
IVF cycle. Diagnosis was reached by ultrasound, and we proceeded to perform a bilateral salpingec-
tomy. The key to this case is the absence of known risk factors for an EP that this patient presented.
Possible etiological factors are reviewed and discussed. We try to shed some light on the uncertain
field of the possible causes for ectopic pregnancies and the embrionary implantation. To our best
knowledge, thisis the first documented case of a bilateral tubal perganancy using GnRH antagonists.

Key words: Ectopic pregannacy. Assisted reproduction technologies. IVF. Embrionary im-

plantation. Endometrial thickness.

INTRODUCCION

La incidencia de los embarazos ectépicos (EE)
tras técnicas de reproduccion asistida (TRA) se en-
cuentra entre el 2-11% (1-6), claramente superior ala
poblacién general (0,8%) (1-6). Debemos destacar
gue la primera gestacion obtenida a través de una fe-
cundacién in vitro (FIV), resulté en un EE (2,7).
Ademés, los tipos infrecuentes de EE (tubarico bilate-
ral, intersticial, gestacion heterotopicay gestacion
cervical) han sido descritos después de una FIV (1-5,
8-10). En concreto, la gestacion tubarica bilateral es
un tipo infrecuente de EE, que ocurre en uno de cada
1500 (2).Existen en la literatura varios casos de em-
barazos tubéricos bilaterales (2-5, 8-12).

Pese a que los EE no son un hecho raro, todavia
existen algunos puntos sobre la etiologia de éstos que
permanecen inciertos. Tras la experiencia con este ca-
so clinico, hacemos una revision del temay analiza-
mos los factores de riegos conocidos y otros posibles
mecanismos involucrados con la etiologia.

CASO CLINICO

Paciente de 29 afios, nuligesta, con una historia de
esterilidad primaria de dos afios de evolucion. No fu-
madora y sin antecedentes de interés. Las ecografia
transvaginales previas demostraban normalidad y en
la histerosalpingografia se observaba ambas trompas
permeables y la cavidad uterina normal. Los ciclos
menstruales eran normales, a igual que la determina-
cion hormonal basal. Una oligospermia moderada fue
observada en el espermiograma de su pareja. Tras
cuatro inseminaciones artificiales fallidas (a pesar de
obtener una buena respuesta ovérica), se decidio ini-
ciar un ciclo de FIV tras el consentimiento de la pare-
ja

La estimulacioén se realiz6 empleando FSH (hor-
mona estimulante folicular) recombinante (rFSH;
Gonal F, Laboratorios Serono, Madrid, Espafia) 300

Ul/diay un antagonista de la GnRH (hormona libera-
dora de gonadotrofinas) (Cetrotide, Laboratorios
Serono, Madrid, Espafia) 0,25mg/dia en un protocolo
“fijo”, iniciando la administracién del antagonista de
la GnRH en el dia 6 del ciclo. La HCG (gonadotrofi-
na corionica humana) (Ovitrelle, Laboratorios
Serono, Madrid, Espafia) fue administrada cuando
tres foliculos de 18-20mm de diametro fueron obser-
vados.Treinta 'y seis horas mas tarde, la puncién ovo-
citaria se realiz6 bajo control ecogréfico. Un total de
ocho ovocitos fueron recuperados, de éstos, seis fue-
ron fecundados con éxito. Tras cuarentay ocho horas
de la puncién, dos embriones de buena calidad fueron
transferidos bajo control ecogréfico y através de una
sonda blanda (L abotec, Labor Technik, Gottingen,
Alemania), empleando 15 microL de medio de trans-
ferencia (G-2 version 3, Vitrolife Sweden AB,
Kungsbacka, Suecia) y situando los embriones a un
centimetro del fondo uterino. La fase lUtea fue com-
plementada con 600 mg de progesterona via vaginal
(Progeffik; Laboratorios Effik , Madrid, Espafia) al
dia

Dos semanas después de la transferencia embrio-
naria, se obtuvo un resultado positivo en una prueba
de embarazo en orina. A los 25 dias de |a transferen-
ciaembrionaria, la ecografia transvaginal demostro la
ausencia de gestacion intrauterina'y un grosor en la
l[inea endometrial de 8mm. En este momento, una
imagen compatible con saco gestacional en el anexo
izquierdo simultaneamente a otra imagen compatible
con una gestacion en el anexo derecho, fue evidencia-
do. El nivel de HCG era de 4800 mlU/ml. La pacien-
te no presentaba ni sangrado genital ni dolor abdomi-
nal, clinicamente se encontraba asintomatica. Tras el
consentimiento informado por parte de la paciente, se
procedi6 arealizar una laparoscopia. Durante la mis-
ma (Fig. 1), una gestacion en la trompa derecha no
accidentada y una gestacion en la trompa izquierda
accidentada se evidenciaron. En base a estos hechos,
se procedi6é a una doble sal pinguectomia. El diagnos-
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tico de una gestacion tubarica bilateral fue confirma-
do tras los hallazgos anatomopatol 6gicos(Fig. 2).

Tras una evolucion favorable de este episodio, fue
dada de alta alos dos dias.

Posteriormente, se realizd un nuevo ciclo de FIV,
el cual resultd en una gestacion Unica intraltero que
curso sin incidencias.

Figural
Imagen laparoscopica del caso. Se observan Utero y ambos
anexos. En el anexo derecho el EE se encuentra contenido
en el interior dela trompa, y en la trompa izquierda, el EE
ha conseguido romper la trompa.

Figura2
Imagen del estudio anatomopatol 6gico de la muestra.
Confirmacion del diagnéstico.

DISCUSION

En lamayoria de |os casos publicados de gestacio-
nes tubaricas bilaterales (2-5, 8-12), aparece como
denominador comun la presencia de trompas patol 6-
gicas (1, 2, 4, 5), y la utilizacién de agonistas de
GnRH en los protocolos de induccién de la ovulacion
empleados (2, 10). Ademas, en la mayoria de estos
casos, més de dos embriones fueron transferidos (5,
9, 11, 12) y debutaron con dolor abdominal y/o san-
grado genital (1,2, 4, 5, 10). Por tanto, en su mayoria
el diagnostico se realiz6 durante la cirugia (2, 4, 5).
El caso que hemos presentado, difiere en varios pun-
tos de la mayoria de las gestaciones tubaricas bilate-
rales publicadas previamente. Como hemos visto,
nuestra paciente tenia las trompas permeables, y se-
gun nuestro conocimiento, éste es el primer caso pu-
blicado de gestacion tubarica bilateral en el que se
empled antagonistas de la GnRH en el protocolo de
estimulacion de la ovulacion. Este también destaca
por gue tan sblo se transfirieron 2 embriones y final-
mente por que el diagnostico fue ecogréfico y cursd
de forma asintomaética. Todas estas diferencias con
|os casos anteriormente descritos de este tipo de EE
nos obligd arevisar los posibles factores de riesgo y
estimar cuales podrian ser los factores relacionados
con la etiologia de este caso.

Dentro de los factores de riesgo relacionados con
los EE después de una FIV, podriamos diferenciar
aguellos inherentes a la paciente(y por tanto también
considerados como factores de esterilidad), y los que
se deben alatécnicade FIV o a manejo de latécnica
de reproduccion asistida (Tabla 1).

Dentro del primer grupo de factores intrinsecos a
la paciente, se incluyen:

1-Patologia tubérica. Para algunos considerada co-
mo la variable que mas aumenta €l riesgo de EE
(1, 4, 6).

2- Cirugia tubérica (3). La incidencia de desarrollo
de EE aumenta a un 20% (6).

3-Tabaco (3).

Dentro del segundo grupo o causas que dependen
de la técnica de reproduccion asistida:

1-El “efecto spray” (6, 8), que produce una disper-
sion de los embriones en direcciones separadas
debido a las condiciones del medio de transfe-
rencia. Cada vez es menos frecuente gracias a la
tendencia de utilizar cantidades menores de este
medio(10).

2-Insercion de los embriones en el interior 0 en la
proximidad de las trompas (4).

3-Localizacion embrionaria tras la transferencia:
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Tablal
Factores etiol 6gicos para embarazos ectdpicos

Factores que dependen
del paciente:

delaFIV.
-Patologia tubérica. -Efecto Spray.

-Cirugiatubarica
-Tabaco.

transferencia.

embrionaria.

de clomifeno.

Factores relacionados con
aspectos técnicos y cualitativos

-Transferencia embrionaria en
proximidad alas trompas
Migracion embrionaria.
-Posicion del cateter
-Volumen del medio de

-Transferenciamdltiple

-Protocolo de ovulacién con
agonistas de GnRH o citrato

Posibles factores causales
en este caso:

-Factores no-controlables:
“efecto spray”, migracion
embrionaria.

-Factores endometriales:
Grosor delalinea
endometrial.

-Factores desconocidos.

L as tasas de embarazo eutopico que se obtienen
cuando se liberan los embriones a 1cm o més del
fondo uterino (13) son mejores que los resulta-
dos de aquéllos que se liberan a menos de 5mm
del fondo (6, 13-15).

4-El volumen del medio de transferencia se ha con-
siderado como un factor de importancia (4, 5,
6).Algunos autores recomiendan que el volumen
del medio de transferencia no debe exceder 20
microL (9).

5-Posicionamiento de la punta del catéter durante la
transferencia embrionaria (6, 9, 14). El contacto
de la punta del catéter sobre el endmometrio, so-
bretodo a nivel del fondo, desencadena contrac-
ciones (13, 14), que podrian forzar a los embrio-
nes a un movimiento en direccion retrégrada
(13). De hecho, se ha descrito una menor inci-
dencia de EE cuando se utiliza una catéter blan-
do (6).

6- Transferencia mdiltiple embrionaria (1, 4, 16).

7-Gestaciones obtenidas a partir de una induccién
de la ovulacién, han demostrado tasas mayores
de EE (1), especialmente aquéllas en las que se
ha empleado agonistas de la GnRH (10, 17, 18) o
citrato de clomifeno (3).

Tras esta revision, y ya que nuestro caso no cum-
plia ninguno de los factores anteriormente menciona-
dos, decidimos buscar cuales podrian ser los factores
responsables de este evento en |0s casos como éste en
el que existe un perfil de bajo riesgo de EE:

1- Existen factores no-controlables: Entre ellos
el “efecto spray” y la migracion embrionaria después
de latransferencia, que serian imposibles de controlar
al completo.

2-Factores endometriales. Puede que factores
endocrinol dgicos afecten a laimplantacion. La altera-
cion de la expresion de la integrina en el endometrio
puede ser un factor negativo (1).A su vez, se ha ob-
servado como la accion de elevados niveles de relaxi-
na pueden interferir con la orientacién de los embrio-
nes en el Utero (14).

Es de especial interés que el grosor de lalinea en-
dometrial pueda afectar a la implantacion embriona-
ria, tal y como se ha postulado por algunos autores
(18-21). Se ha comprobado que el grosor endometrial
tiende a ser més fino en aquellas pacientes que pade-
cen un EE (18, 22). En nuestra opinion, esta explica-
cion seria determinante en el desarrollo de un EE, de-
bido a un factor principalmente mecanico, ya que
cuando el endometrio es mas delgado, los ostiums tu-
baricos son mayores, y por tanto es mas sencillo para
los embriones pasar através de ellos, si por el contra-
rio el endometrio fuera grueso, dificultaria el paso a
través de los ostiums, que serian més estrechos. En la
actualidad se estan desarrollando estudios prospecti-
vos desde nuestro centro sobre esta hipétesis.

3-Factores desconocidos

A partir de este caso y de larevision del tema, lle-
gamos a la conclusion de que a pesar que una gesta-
cion tubarica bilateral es un hecho excepcional, nues-
tra paciente se sometié a una FIV, lo cual supone un
factor de riesgo per se para desarrollar un EE. Este
hecho ocurrié en una paciente sin ningun factor de
riesgo conocido de desarrollo de un EE, es mas,
aguellos factores de riesgo que podian derivar de la
técnica de reproduccién asistida, fueron minimizados
al controlar minuciosamente todos los elementos en
relaciéon con esta técnica (uso de antagonistas, trans-
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ferencia de dos embriones, uso de catéter blando, ba-
jO guia ecogréfica, transferencia embrionaria a 1cm
del fondo, escasa cantidad de medio de transferen-
cia..).Tras este andlisis, creemos que existen otros
factores, no tan conocidos que pueden jugar un papel
determinante. Puede que bien una alteracion de laim-
plantacion endometrial, secundaria a factores endo-
crinoldgicos a nivel local, o una linea endometrial ex-
cesivamente delgada puedan haber sido decisivos.
Existen a su vez otros factores imposibles de contro-
lar, tales como €l “efecto spray” o una migracion em-
brionaria posterior a la transferencia, que podrian ser
los responsables de lalocalizacion final embrionaria.
El determinar con precision, en algunas situacio-
nes, la causa de este tipo de adversidades resulta muy
dificil. Algunos factores desconocidos pueden inter-
ferir con nuestra técnica de reproduccién asistida,
conduciendo hacia un EE, o cual en ocasiones supo-
ne un auténtico reto diagndstico en nuestra préactica.
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