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Resumen

Objetivo: Estudiar la respuesta ovarica, eficacia y efectos secundarios del protocolo de FSHT,
Antagonistas, y Agonistas de GnRH para la maduracion final del foliculo, en donantes de ovocitos.

Material y Métodos. Se estudian 27 donantes con protocolo de FSHr, (125-300 Ul/ dia) Antagonistas
(Cetrorelix o Ganirelix 0.25 mg) y agonistas (Triptorelina 0.2 mg o Leuprorelina 2 mg) para madura-
cion final del foliculo.

Las receptoras fueron 28. Llevaron a cabo frenacion ovarica con agonistas de GnRH, y preparacion
endometrial con estrégenos mediante parche, tratamiento oral a dosis progresiva y progesterona por
viavaginal a partir del dia de la puncién de la donante.

Resultados: La media de ovocitos totales recuperados fue de 23,5 (+- 19) y de ovocitos M| fue de 22
(+- 16.9), tasa de ovocitos M1l 93%, , Tasa de Fertilizacion 72,1%, Tasa de Implantacion 36%,
Embarazos Clinicos 50%, Embarazos Bioquimicos 25%, Aborto 3,5% Embarazo Gemelar 14,1%.

Conclusiones: A tenor de estos resultados podemos afirmar que el uso de este protocolo en donantes
es totalmente valido, ya que la recuperacion de ovocitos, la calidad de los mismos, y |a tasa de gesta-
cion, es parecida a otros protocol os usados anteriormente. Ademas tiene la ventaja de disminuir el
riesgo de aparicion de hiperestimulacion ovarica y sus consecuencias, de vital importancia en las do-
nantes de ovocitos.

Palabras Clave: Donacién ovocitos. Fecundacion In Vitro. Antagonistas. Agonistas
GnRH. Sindrome de Hiperestimulacion ovarica.

Summary

Objective: To assess the efficiency of the regime with FSHr, Antagonists, and Agonists for the final sti-
mulation of the ovarian follicle in oocyte donors and the possibility of diminishing the hyperstimula-
tion syndrome.
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Material and Methods: We have carried out an observational study in 27 pacients, oocyte donors,
with FSHr regime (125-300 Ul/day), Antagonists (Cetrorelix or Ganirelix 0.25 mg) and Agonists
(Triptorelin 0.2 mg or Leuprorelin 2 mg) for the final follicular maturation.

The recipient patients were 28. They received treatment with GnRH agonists, endometrial preparation
with patch estrogens, plus oral estrogens with progressive dose and vaginal progesterone from the
day of the oocyte retrieval.

Results: The average oocytes retrieved were 23.5 (SD +- 19) and the MII oocytes 22 (+- 16.9). The
rate of MIl oocytes was 93%, Fertilization Rate 72.1%, |mplantation Rate 36%, Clinical Pregnancy
by Transfer 50%, Biochemical Pregnancy 25%, Miscarriage 3.8% and Twin Pregnancy 7.1%.

Conclusions: In view of these results, we can conclude that the use of this protocol among oocyte do-
norsisentirely valid, because the retrieval of oocytes, their quality and the pregnancy rate is similar

to other protocols previously used. It also has the advantage of diminishing the risk of ovarian hy-
per stimulation, which is extremely important in this group of patients.

Key words: Oocyte donation. In vitro fertilization. Antagonist. GhnRH agonist.

Hiperstimulation syndrome.

INTRODUCCION

La introduccion de Antagonistas de GnRH en los
protocolos de induccién de la ovulacion ha permitido
el uso de Agonistas para provocar la ovulacion en
sustitucion de laHCG (1)

En nuestra experiencia, y llevados por las primeras
publicaciones con estos protocolos (2) donde se demos
traba que existia una dréstica disminucion de LH a las
pocas horas de haber administrado el agonista, y por
tanto, una ldgica proteccion frente a la hiperestimula
cién ovaricay a sus graves consecuencias, iniciamos €
uso de dicho protocolo en Donantes de ovocitos.

Nuestra experiencia inicial nos animd a continuar
con este protocolo, a obtener tasas de gestacion ade-
cuadas en Receptoras de ovocitos

OBJETIVO

Estudiar la respuesta ovéricay la eficacia de este
protocolo en donantes de ovocitos asi como la evolu-
cion clinica posterior al tratamiento.

METODO

Se llevd a cabo un estudio observacional en 27
donantes de ovocitos con riesgo de alta respuesta a la
estimulacion ovarica.

El protocolo de estimulacion ovérica se llevé a ca-
bo con FSHr, adosis de 125-300 Ul diarias, iniciando
el 2° 0 3* dia del ciclo, y Anatagonista de la GnRH
(Cetrorelix o Ganirelix 0,25 mg/dia) a partir del mo-

mento en que se observaban foliculos de al menos 14
mm.y/o Estradiol > 400 pgr/ml.

La maduracion final se llevo a cabo con Agonistas
de la GnRH (Leuprorelina 2 mg. o Triptorelina 0,2
mg) por via subcutanea, cuando en la ecografia se ob-
servaban foliculos de 18-20 mm.

Laaspiracion folicular se realiz6 36 horas después
de la administracion del agonista.

Se advirtié a las pacientes de ponerse en contacto
con el Centro en caso de la aparicion de sintomas de
hiperestimulacion (Distension o dolor abdominal,
nauseas o vomitos, oliguria etc.).

Las receptoras en numero de 28, llevaron a cabo
frenacion ovérica con agonistas de GnRH y prepara-
cion endometrial mediante estradiol en dosis progre-
sivas por via oral y tambien transdermicay progeste-
rona por via vagina a partir del dia de la puncion de
la donante.

RESULTADOS

L os resultados obtenidos se expresan en latabla 1.

El grupo estudiado lo constituyen 27 pacientes do-
nantes de ovocitos.

Dichos ovocitos una vez fecundados se transfirie-
ron a 28 receptoras. La edad media de las donantes
fue de 28 afios (+- 5.6).

En las donantes se obtuvo una media de 23,5 (+ -
19) ovocitos con una media de 22 (+-16,9) ovocitos
M 11 lo que supone una de tasa de 93% de ovocitos
maduros.

Latasade fertilizacion fué de 72,1%.

Latasa de implantacién en las receptoras fue de
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Tablal
Donantes de ovocitos: Protocolo FSHr, Antagonistasy agonis-
tas de GNRH para induccion de la ovulacion

MEDIA D E+-
N° Donantes 27
Edad 28 56
Ovocitos recuperados 235 19
Ovocitos Ml 22 16,9
Tasa M| 93%
Tasafertilizacion 72,1%
Tasaimplantacion 36%
Embriones transferidos 25 0,7
Embarazos clinicos 50%
Embarazos bioquimicos 25%
Tasa abortos 3,5%
Embarazos 2 sacos 14,1%
Dias FSH 12,5 35
DosiS FSH 2512,5

36%. Con una media de embriones transferidos de
25 (+-0,7).

La tasa de embarazos clinicos fué 50% por trans-
ferencia. Con una tasa de embarazos bioquimicos de
25%, tasa de abortos del 3,5% y tasa de embarazo ge-
melar de 14,1%.

Lamediade 17 beta estradiol €l dia de laadminis-
tracion del agonista fue de 1907 pcgs./ml.

La mayoria de ovocitos fueron fecundados me-
diante ICSI, a menos el 50% de €llos.

La media de dias de tratamiento con FSHr fue de
12,5 (+ - 3,5) y ladosis media de FSH fue de 2512,5
ul.

No se observaron sintomas de Hiperestimulacion
ovéarica moderada o grave en ninguna de las donantes
estudiadas.

COMENTARIOS

Hemos comprobado, a tenor de los resultados ob-
tenidos, que la estimulacion con FSHr, mas
Antagonistas para frenar laLH, y la maduracion final
con un Agonista de GnRH es adecuada por varios as-
pectos favorables.

En primer lugar, se ha conseguido una tasa de ges-
taciones, en las receptoras de dichos embriones (50%
), superponibles a varias publicaciones iniciales de
nuestro entorno (3-5) y que pueden considerarse Opti-
mas.

Igualmente las tasas de fertilizacion e implanta-
cion son aceptables.

En los estudios previos en que se aplicaba este
protocolo a las pacientes de Fecundacion in Vitro, se
habia descrito un alarmante descenso en la tasa de

gestacion (6) probablemente debido a una luteolisis
prematura inducida por el agonista, ya descrita por
Gerris J. y cols en 1995 (2) y maés recientemente por
Babayof R (7) y Griesinger G (6).

Dichos autores conseguian €l mismo numero de
ovocitos que en los demas protocolos, pero un des-
censo de la tasa de embarazos y un aumento de abor-
tos de 1* trimestre.

En nuestro grupo nos ha llamado la atencion la al-
ta tasa de embarazos bioquimicos (25%), sin que de
momento hallemos una explicacion al fenémeno.

Actualmente existen estudios que refieren tasas de
embarazos normales (55%) en pacientes con este mis-
mo protocolo (FSHr, antagonista y agonista para la
maduracién final), siendo ellas mismas las receptoras
de sus propios embriones (2, 8), suplementando la fa-
se luteinica con HCG a pequefias dosis (500-100 Ul).

Esto abriria un nuevo panorama para la aplicacion
de este tipo de tratamiento de forma mas general.

Otro aspecto a considerar es la aparicion de
Sindrome de Hiperestimulacion Ovarica grave. En es-
te grupo no hemos hallado ninguna a pesar de haber
donantes con un alto indice de respuesta.

Por lo que estamos de acuerdo con Krause y
Ohlinger (8), en que con este protocolo de estimula-
cion ovarica la incidencia de hiperestimulaciones
ovaricas graves es mucho menor y si se presentan, los
sintomas son més leves.

Este hallazgo es importante, ya que en las donan-
tes de ovocitos, las hiperestimulaciones ovaricas gra-
ves pueden ser mas problematicas (chicas jovenes,
problematica familiar y laboral etc.)

Otra ventgja, ya puesta de manifiesto con anterio-
ridad, es €l acortamiento de la duracion de la estimu-
lacion gracias al uso de antagonistas (9), con relacion
a protocolo largo.

Por todo ello, a pesar de las publicaciones de
Humadian (10) y Kolibianakis (1) en 2005 en que
concluian que este tipo de protocolo se debia dese-
char a causa de la baja tasa de embarazos, nosotros
consideramos que resulta totalmente vélida su aplica-
cion alas donantes de ovocitos.

CONCLUSION

Consideramos que la estimulacion de las donantes
de ovocitos mediante el protocolo de FSHr,
Antagonistas, y estimulacion final con Agonistas,
consigue un alto indice de gestacién, (50%) en el gru-
po estudiado.

Evita en gran parte la aparicién de hiperestimula-
cion ovéricagrave.
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Hace que la duracién del tratamiento se acorte en
relacion con los protocol os largos con agonistas, sin
resultar afectada la recuperacién, ni la calidad de los
OVOCitos.

Por todo ello consideramos muy adecuado este
protocolo en las donantes de ovocitos, principa mente
si se sospecha que pueden tener riesgo de hiperesti-
mulacion ovarica ( p.e. ovario poliquistico).
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