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ABSTRACT

Intracytoplasmic sperm injection (ICSI) is an in vitro fertilization technique in which
a sperm is injected through a micropipette to achieve fertilization. This technique,
widely used in assisted reproduction, causes a moderate deformation of the oocyte
membrane, which becomes harmful in some cases. The Piezo-ICSI technique
minimizes this deformation because the Piezo device generates submicron
vibration in the ICSI micropipette that crosses the zona pellucida without generating
any resistance. There is no prior evidence of a pregnancy obtained through this
technique in Latin America. Therefore, we present this report as the first case of a
16-week clinical pregnancy with present heartbeat from an embryo fertilized using
the Piezo-ICSI technique.
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RESUMEN

La inyeccion intracitoplasmatica del espermatozoide al ovulo (ICSI) es una técnica de
fertilizacién in vitro en la que un espermatozoide es inyectado al ovocito utilizando
una micropipeta biselada, para conseguir la fecundacién. Esta técnica, ampliamente
usada en reproduccién asistida, genera una deformacién moderada de la membrana
del ovocito, llegando a ser, en algunos casos, nocivo para este. Utilizando la técnica
Piezo-ICSI, esta deformacién se minimiza, ya que el dispositivo Piezo genera vibracién
submicroénica en la micropipeta de ICSI, y atraviesa la zona pellcida sin generar
resistencia alguna. No existe evidencia que esta técnica haya logrado un embarazo
en América Latina, por lo tanto, se presenta el siguiente reporte como el primer caso
de embarazo clinico con actividad cardiaca de 16 semanas de gestacién proveniente
de un embrién fecundado con la técnica de Piezo-ICSI.

Palabras clave. Inyeccién de esperma, intracitoplasmatica, Transferencia de un solo
embrion.
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INTRODUCCION

La inyeccion intracitoplasmatica del espermato-
zoide (ICSI) al 6vulo es una técnica de fertilizaciéon
in vitro (FIV) en la cual un esperma es inyectado
directamente dentro de un ovocito en metafase
[1™. Esta técnica involucra los siguientes pasos: la
penetracion a través de la zona pelucida y mem-
brana citoplasmatica, aspiracion de la membra-
na para provocar su ruptura y la inyeccion del
espermatozoide dentro del citoplasma utilizan-
do una micropipeta biselada.

Inicialmente, la aplicacion clinica para la ICSI era
solo para pacientes con factor masculino altera-
do. Pero, hoy en dia, es el tratamiento de eleccion
para los casos donde el FIV convencional ha falla-
do. ElICSIse ha convertido en una técnica esencial
en los tratamientos de reproduccién asistida®.

Con la aplicacion de un pulso Piezo se realizd
la ruptura de la membrana celular en ovocitos.
Este dispositivo produce una vibracion submi-
crénica ultrarrapida, evitando la deformacion
excesiva y minimizando los dafios al ovocito por
la microinyeccion del espermatozoide®. Se en-
contraron resultados favorables para las tasas
de fertilizacién y clivaje en ovocitos humanos,
y que su incorporacion a los laboratorios de re-
produccidn asistida era viable®.

Se presenta un caso de transferencia de em-
brion fecundado por la técnica de Piezo-ICS|, el
primer caso reportado en América Latina que
dio como resultado un embarazo clinico, actual-
mente sobre las 16 semanas de gestacion.

REPORTE DE CASO

Se trata de una paciente de 44 afios (R-1286-18-
2) quien acudi6 a consulta con tres tratamientos
de ovodonacién mas banco de semen fallidos.
En el primer intento se transfirié un solo em-
brion de 8 células, sin éxito. En el segundo inten-
to se transfiri6 un embrion en estadio de blas-
tocisto expandido; y el tercer intento ocurrid sin
transferencia. La histeroendosonografia revel6
la presencia de un pélipo endometrial de 10 mm.

Se realiz6 la polipectomia y se sugirié que acu-
diera al empezar la siguiente menstruacion. Una
vez llegada esta, se inici6 tratamiento con Progy-
nova (6 mg/dia) y se realiz6 la primera transfe-
rencia del embridn, sin conseguir el embarazo.
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Tras la primera transferencia fallida, se realizd
histeroscopia diagnostica, encontrandose un
cérvix con retroversion marcada, sin patologias
asociadas; en la cavidad uterina, aunque de ta-
mafio adecuado, se aprecié focos de posible
endometritis. Se realiz6 una toma de muestra
para examen de receptividad endometrial (ERA)
y cultivo. El resultado de la ERA fue pre-recepti-
vo y se recomendo la transferencia un dia mas
tarde respecto al momento en el que se tomé la
biopsia endometrial (121 + 3 horas con adminis-
tracion de progesterona); el resultado del cultivo
dio positivo para Enterococcus, indicandose anti-
bioticos (tropivag) por 10 dias.

Se realizé la aspiracion de una donante de évu-
los (1210-18) y se obtuvo ocho ovocitos en me-
tafase Il. Estos ovocitos fueron microinyectados
con la técnica Piezo-ICSI, utilizando el dispositivo
PMM-Prime tech Ltd y una micropipeta plana
con diametro interno de 5 pm (Sunlight Medi-
cal®), en la cual se introdujo aproximadamente
5 plde fuorinert (FC-770, 3M) en el medio de la pi-
peta (figura 1). Se obtuvo seis ovocitos fecunda-
dos, de los cuales cuatro llegaron al estadio de
blastocisto expandido y fueron biopsiados para
realizar un estudio genético preimplantacional
(PGT-A). El resultado dio tres embriones cromo-
sémicamente normales (2 - 46, XY, y 1 - 46, XX).

Aliniciar un nuevo ciclo, se empezd el tratamien-
to con progynova previo ala transferencia del em-
brién (46, XX). Se tomd en cuenta el momento de
la transferencia sugerido por el estudio ERA. Se
desvitrifico el embridn y se cultivé durante una

FiGUrA 1. DispPosITIVO PIEZO CONECTADO AL SOPORTE DE LA MICROPI-
PETA ICSI. FOTO: INMATER.
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FIGURA 2. BLASTOCISTO FEMENINO 46, XX COLAPSADO, DESPUES DE
SER DESVITRIFICADO.

FIGURA 3. BLASTOCISTO FEMENINO 46, XX ANTES DE SER TRANS-
FERIDO DESPUES DE SER CULTIVADO UNA HORA EN EMBRYOGLUE ©
VITROLIFE.

hora en Embryoglue® Vitrolife (figuras 2 y 3). La
transferencia se realiz6 sin problemas, resultan-
do en embarazo Unico. A la semana 6 se realizé
la primera ecografia y se encontrd un saco ges-
tacional con actividad cardiaca (136 Ipm).

Sobre la semana 13, se realiz6 ecografia obsté-
trica y se obtuvo los siguientes resultados: hue-
so nasal presente, translucencia nucal normal,
seno venoso normal, no regurgitacion tricuspi-
dea, arteria uterina derecha en fase de adapta-
cion. Crecimiento fetal promedio para la edad.

Placenta anterior colindante al OCl, ubicacién no
definitiva, con algunos lagos venosos en su nivel
inferior. Cérvix cerrado, sin datos de protrusio-
nes de bolsas amnidticas.

DiscusioN

El presente reporte demuestra que la microin-
yeccién de ovocitos humanos bajo la técnica Pie-
z0-ICSI no solo es capaz de formar embriones
cromosémicamente normales, sino que tam-
bién es posible conseguir un embarazo viable,
tal como lo ofrecen las técnicas convencionales
de reproduccion asistida.

La técnica Piezo-ICSI permite menor dafio a los
ovocitos luego de ser microinyectados, lo cual es
util para las parejas infértiles, ya que mejora las
tasas de sobrevida y fertilizacion. Esto podria ser
beneficioso para pacientes con cancer, quienes
necesitan criopreservar sus ovocitos, o mujeres
con edad materna avanzada, cuyas membranas
ovocitarias son mas propensas a ser débiles®.

Durante una ICSI convencional, una micropipeta
de inyeccion penetra en el oolema a través de
la zona pellcida, lo que causa una deformacion
considerable. Esta deformacion puede incre-
mentar la presion interna del ovocito e inducir a
la emision de ooplasma después de la extraccion
de la micropipeta, contribuyendo a la muerte del
ovocito. Dado a que el oolema tiene alta exten-
sibilidad, la micropipeta insertada no puede pe-
netrar por si misma en el oolema. Por lo tanto,
el espermatozoide debe inyectarse una vez se
confirme la respuesta de la penetracidn; esta
confirmacién se da cuando observamos que el
oolema ha regresado a su posicion original des-
pués de la penetracion®. Es muy frecuente que
para conseguir la penetraciéon de la micropipeta
al ovocito se realice succion del ooplasma hasta
romper la membrana plasmatica. De esta mane-
ra queda confirmada de manera forzada la pe-
netracion de la micropipeta y posterior a esto se
microinyecta el espermatozoide.

Se ha determinado que con la aplicacién de un
dispositivo Piezo se puede penetrar la zona pe-
[ucida sin deformar el oolema, aplicando una
vibracion submicrénica provocada por el dispo-
sitivo Piezo. Una vez introducida la pipeta, la rup-
tura de la oolema era llevada cabo con un pulso
de Piezo®. La membrana ovocitaria en ratones
es mucho mas extensible que en humanos; por
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tanto, su aplicacion a humanos fue llevada a
cabo con éxito, mejorando las tasas de sobrevi-
day fecundaciéon®.

En nuestro laboratorio, la utilizacién de esta técni-
ca se realiz6 siguiendo las indicaciones de Takeu-
chiy col en 2001 y por Hiraoka y col 2018, quienes
consiguieron, no solo buenas tasas de sobrevida'y
fertilizacion, sino también bebes nacidos vivos*?)
Los ocho ovocitos microinyectados por Piezo-ICSI
en el presente reporte, sobrevivieron y se obtu-
Vo seis ovocitos fecundados (75%). Se formaron
cuatro blastocistos (66,7%) y, de estos, tres fueron
cromosdmicamente normales (50%). Uno de los
embriones fue transferido y dio como resultado
un embarazo clinico con actividad cardiaca normal
que, a la redaccion de este reporte de caso, se en-
contraba en la semana 16 de gestacion.

En conclusion, los resultados muestran que la
aplicacion de esta técnica es viable en nuestro
laboratorio, ya que no compromete en ninguna
etapa del procedimiento in vitro a los ovocitos
y embriones resultantes. Ademdas, minimiza el
dafio a la membrana citoplasmatica del ovocito,
garantizando su sobrevida y buenas tasas de fe-
cundacion. Se necesitan mas estudios con esta
técnica para comprobar si su eficacia es real-
mente superior a la del ICSI convencional y tratar
de determinar qué tipo de pacientes se benefi-
ciarian en mayor magnitud con su uso.
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