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Resum

Objectius. Analitzar el desenvolupament d’embrions procedents d’oocits en metafase I (MI) madurats de mane-
ra espontania in vitro, per tal d’avaluar el possible benefici al cicle global de les pacients. Material i métodes.
Durant el periode d’estudi en 23 cicles de fecundacio in vitro (FIV) almenys un oocit va ser classificat com a MI
en el moment de 1’alliberament. Tots aquells que en les quatre hores posteriors havien madurat van ser insemi-
nats mitjangant microinjeccio intracitoplasmatica (ICSI) quatre hores més tard. Va realitzar-se’n el seguiment
fins al moment de la possible transferéncia o congelacio. Resultats. 38 dels 59 oocits MI inclosos en 1’estudi van
madurar (64,4 %) 1 van ser van microinjectats. La taxa de fecundacié d’aquests oocits va ser del 60,5 % i el per-
centatge d’embrions evolutius del 60,9 %. Van ser transferits sis embrions i vuit van ser congelats. Conclusions.
S’observa una taxa de fecundacio, un percentatge d’embrions evolutius i una qualitat embrionaria inferior en el
grup d’embrions procedents d’oocits MI madurats in vitro quan es compara amb el grup control. Tot i aixi, cap
d’aquestes comparacions assoleix poténcia estadistica, a causa de, basicament, el baix nombre d’oocits imma-
durs que s’han pogut incloure. Es necessari ampliar el nombre de casos per tal d’obtenir dades concloents que
permetin congixer en quins casos podria existir un benefici real.

Paraules clau oocit MI, taxa de maduracid, taxa de fecundacio, qualitat embrionaria.

Abstract

Objectives. To analyze the development of embryos derived from oocytes collected at metaphase I (MI) stage
that had matured spontaneously in vitro, in order to evaluate their contribution to a patient’s cycle. Materials and
methods. During the study, 23 cycles of In vitro fertilization (IVF) showed at least one oocyte classified as MI
after denudation. All oocytes that had matured in 4 hours were inseminated by intracytoplasmatic microinjection
(ICSI) 4 hours later. We followed up their evolution until the possible transfer or freezing. Results. Thirty-eight
of 59 studied MI oocytes matured (64,4 %) and were microinjected. The fertilization rate of these oocytes was
60,5 % and the percentage of cleaving embryos was 60,9 %. Six embryos were transferred and 8 were frozen.
Conclusion. Our results show that the fertilization rate, the percentage of cleaving embryos and the embryo qual-
ity were lower in embryos derived from MI matured oocytes than in the control group. However, none of these
comparisons reach statistical significance possibly due to the low number of immature oocytes included. It
would be necessary to add more data to the study in order to obtain conclusive results that allow knowing in
which cases this procedure can result in a real benefit fro the patient.

Key words MI oocyte, maturation rate, fertilization rate, embryo quality.

INTRODUCCIO

Es calcula que entre un 15 i un 20 % del total d’00-
cits recuperats en una puncié follicular durant un
tractament de fecundacio in vitro (FIV) séon imma-
durs, i es troben en estat de metafase I (MI) o de ve-

sicula germinal (VG) (Chen et al., 2000; Vanhoutte
et al., 2005). Aquest percentatge pot variar en funcio
de diferents parametres, com ara les caracteristiques
de la pacient o el protocol d’estimulaci6 utilitzat.
Davant I’elevada proporcio de cicles en els quals
es recuperen oocits immadurs s’obre la possibilitat
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del seu Us per a augmentar el nombre d’embrions
evolutius amb la intencié de millorar el prondstic per
cicle.

En estudis publicats fins al moment es descriuen
taxes de maduracid espontania dels odcits MI en les
quatre hores segiients a la puncié que van del 27 %
al 45 % (De Vos et al., 1999; Strassburger et al.,
2004; Vanhoutte et al., 2005). Aquestes variacions
podrien explicar-se per diferéncies en les condicions
de cultiu (Vanhoutte ef al., 2005).

Segons diversos autors les taxes de fecundacio as-
solides quan aquests oocits eren microinjectats resul-
taven inferiors a les obtingudes en els oocits MII
procedents de les mateixes cohorts (42-67 % vs. 68-
88 %) i els embrions generats eren de pitjor qualitat
(Balakier et al., 2004; Descisciolo et al., 2000;
Strassburger et al., 2004; Vanhoutte et al., 2005). No
obstant aixo, altres grups no observaven aquestes di-
feréncies (Chen et al., 2000). Aquest fet podria rela-
cionar-se amb el timing decidit per a dur a terme la
inseminaci6 dels oocits MI madurats.

En el present estudi s’ha fet un seguiment del
desenvolupament dels embrions obtinguts a partir
d’odcits MI madurats abans de les 4 h postpuncio i
inseminats 4 h més tard. S’han avaluat les taxes de
maduraci6 i de fecundacio, i també el percentatge
d’embrions evolutius i la seva qualitat amb la inten-
ci6 de coneixer el benefici que el seu us aporta al ci-
cle global de les pacients.

MATERIAL I METODES

Des de juny fins a novembre del 2006 va realitzar-se
el seguiment de 59 odcits MI, procedents de 23 paci-
ents que es van sotmetre a un cicle de FIV a I’Insti-
tut Universitari Dexeus. Els criteris d’inclusié van
ser disposar d’algun odcit MI en el moment de la
I’alliberament que hagués madurat en les quatre ho-
res segiients a la punci6. La mitjana d’edat de les pa-
cients va ser de 34,9 + 3,63 anys (28-41 anys).

Els protocols d’estimulacié ovarica i la metodolo-
gia de cultiu de gametes i embrions van ser els utilit-
zats habitualment al nostre centre (Barri ef al., 1988;
Calderon et al., 1995). No van emprar-se medis de
maduraci6 d’odcits especifics en cap cas.

Els oocits madurs (MII) recuperats es van insemi-
nar per microinjeccio espermatica (ICSI) a les quatre
hores postpuncio. En aquell mateix moment es pro-
cedia a I’observacié dels immadurs (MI). Aquells
oocits MI que havien assolit I’estat de MII en aquell
moment van ser inseminats quatre hores més tard
(£ 81,4 minuts) mitjangant ICSI. No va microinjec-
tar-se cap oocit procedent de VG encara que hagués
madurat.
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L’observacid de la fecundaci6 es va realitzar a les
18-20 hores post-ICSI. La valoracié de la qualitat
embrionaria es va fer a les 40 + 2 hores post-ICSI,
moment en que es van seleccionar els embrions amb
millor pronostic per a la transferéncia. Al tercer dia
de cultiu (68 + 2 hores post-ICSI) es va dur a terme
la congelaci6é dels embrions amb desenvolupament
correcte. Van ser considerats embrions evolutius la
suma dels embrions transferits i congelats.

RESULTATS

Dels 23 cicles de FIV-ICSI inclosos en el nostre es-
tudi es van recuperar un total de 277 odcits, dels
quals 195 es trobaven en estat de MII (70,4 %), 59
en MI (21,3 %), 21 en VG (7,6 %) i 2 van resultar
ser zones pellucides trencades (0,7 %).

Dels 59 oocits MI, 38 van madurar a MII (64,4 %)
en les quatre hores postpuncio.

La valoraci6 de la fecundacio6 dels oocits madurats
va mostrar que 22/38 presentaven 2PN (57,9 %),
1/38 presentava només 1PN (2,6 %), 9/38 no es van
fecundar (23,7 %) i 6/38 oocits es van lisar (15,8 %).

Els percentatges obtinguts després de I’ICSI dels
195 MII de les mateixes cohorts (grup control) van
ser: 126/195 amb 2PN (64,6 %), 5/195 amb 1 PN
(2,6 %), 6/195 amb 3PN (3,07 %), 39/195 no fecun-
dats (20 %) 1 19/195 lisats (9,7 %).

La taxa de fecundaci6 dels oocits MI madurats va
ser del 60,5 % respecte al 67,2 % dels MII, i no es
van observar diferéncies estadisticament significati-
ves.

Catorze dels 23 embrions fecundats procedents
d’oodcits MI madurats (60,9 %) van resultar evolu-
tius. El percentatge d’embrions evolutius procedents
de MII va resultar 10 punts superior (71 %), tot i que
tampoc va ser estadisticament diferent a causa, pro-
bablement, de la baixa poténcia de I’estudi.

La mitjana de la qualitat embrionaria dels embri-
ons evolutius procedents d’oocits MI madurats va
ser de 6,1, 1 va ser de 6 la dels embrions que es van
transferir i de 6,25 la dels embrions que es van con-
gelar. Comparativament, la qualitat embrionaria dels
embrions evolutius procedents d’oocits MII va resul-
tar gairebé un punt superior (6,9), i presentava una
qualitat mitjana de 6,97 els embrions transferits i de
6,85 els congelats. Malgrat aixo, les diferéncies en-
tre ambdos grups d’embrions no son estadisticament
significatives. Totes aquestes dades es troben resu-
mides a la taula 1.

Van ser transferits sis embrions procedents d’00-
cits madurats in vitro en cinc transferéncies. Dues de
les transferéncies van ser exclusivament d’embrions
procedents de MI madurats, mentre que tres van ser
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Taula 1 Detall dels resultats obtinguts en els grups estudi i control.
Tax.a‘d? maduracio Taxa de fecundacié Taxa d’embrions evolutius X Quf‘ht?t.
oocitaria embrionaria
\(l)ifrf)‘ts Ml madurats N 30,59 (54 4 94) 23/38 (60,5 %) 14/23 (60,9 %) 6,1
Odcits MIT - 131/195 (67,2 %) 93/131 (71 %) 6,9

mixtes, amb embrions procedents d’oocits MI madu-
rats i de MII. Cap de les dues transferéncies homo-
génies d’oocits madurats va donar lloc a embaras.
Només va aconseguir-se un embaras a partir de les
tres transferéncies mixtes. La transferéncia que va
donar lloc a la gestacid va ser de tres embrions, amb
un de sol procedent del grup d’estudi. El fet que la
gestacido fos unica no permet inferir de quin odcit
procedia. Aquesta transferéncia va ser I’tinica en que
va triar-se I’embrié procedent d’oocit madurat de
manera preferent. En la resta de casos els embrions
transferits van ser els unics disponibles.

En el grup control, van realitzar-se 16 transferén-
cies amb un total de 29 embrions transferits proce-
dents d’oocits recuperats en estadi MII, que van do-
nar lloc a set embarassos (43,7 %).

La taxa d’embaras obtinguda dels cicles en qué
s’havia transferit algun embrioé procedent de MI ma-
durat va ser del 20 % (1/5) vs. el 43.7 % quan tots
els embrions transferits procedien d’MII (7/16). La
mitjana d’edat i d’embrions transferits en els dos
grups de pacients eren comparables.

Van congelar-se 8/23 embrions procedents d’00-
cits madurats de sis pacients, amb una puntuacid
mitjana de qualitat embrionaria de 6,25. No s’ha rea-
litzat fins al moment cap descongelaci6 d’aquests
vuit embrions.

DISCUSSIO

En el present article es descriuen els resultats preli-
minars d’un estudi que pretén avaluar el desenvolu-
pament dels embrions derivats d’oocits MI madurats
i coneixer el benefici que aporten al cicle de les paci-
ents. El nombre d’embrions inclosos fins al moment,
en tractar-se d’un estudi en curs, ha estat baix i, per
tant, podria ser que diferéncies entre certs parame-
tres estudiats, que ara no es mostren significatives,
puguin esdevenir-ho quan les dades a estudiar s’am-
pliin.

El resultat obtingut, pel que fa a la taxa de madu-
racio dels oocits MI a les quatre hores postpuncio,
ha esdevingut significativament més elevat que els
descrits fins al moment en altres estudis (64,4 % vs.

45 %) (Strassburger et al., 2004; Vanhoutte et al.,
2005). La explicacié a aquesta diferéncia que creiem
més plausible podria ser deguda als tipus de medis
de cultiu utilitzats.

Els nostres resultats mostren una taxa de fecunda-
ci6 acceptable quan aquests odcits s6n microinjec-
tats, superior a la majoria d’estudis publicats (Ba-
lakier et al., 2004; Strassburger et al., 2004;
Vanhoutte et al., 2005). Probablement el timing
d’inseminaci6 d’aquests oocits, quatre hores després
de I’extrusio del primer CP, permet una millor ma-
duraci6 citoplasmatica, i s’aconsegueixen millors re-
sultats. Els estudis que descriuen pitjors taxes de fe-
cundacio son aquells en qué I'ICSI es realitza de
manera immediata a 1’extrusio del CP o bé en les 2,5
hores segiients. Tot i que la majoria de grups obser-
ven que la taxa de fecundacid resulta significativa-
ment inferior en el grup d’oocits MI madurats i res-
pecte als MII de les mateixes pacients (Descisciolo
et al., 2000; Balakier et al., 2004; Strassburger ef al.,
2004; Vanhoutte et al., 2005), els nostres resultats
no permeten concloure aquesta afirmacio, ja que les
diferéncies que s’observen no soén estadisticament
significatives (60,5 % vs. 67,2 %). L’elevada taxa de
fecundacié obtinguda dels MI madurats en el nostre
estudi fa que probablement aquestes diferéncies si-
guin més dificils de detectar.

El percentatge d’embrions evolutius tampoc no ha
presentat diferéncies estadisticament significatives
entre els dos grups comparats, tot i que resulta lleu-
gerament inferior en el grup d’embrions procedents
d’o0cits madurats (60,9 % vs. 71 %). El mateix suc-
ceeix en relacio a la qualitat embrionaria dels embri-
ons evolutius: resulta pitjor en els embrions del grup
d’estudi, tot i que les diferéncies no assoleixen po-
téncia estadistica (6,1 en embrions procedents d’00-
cits madurats vs. 6,9 d’oocits control). En la majoria
de treballs publicats aquestes dues variables mostren
diferéncies importants entre els dos grups analitzats
(Huang et al., 1999; Descisciolo et al., 2000; Chen
et al.,2000; Vanhoutte et al., 2005). Resulta necessa-
ria la inclusié de més embrions en el nostre estudi
per veure si, en les nostres mans, aquestes diferénci-
es també s’evidencien.

S’ha de tenir en compte que la seleccio dels em-
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brions a transferir es fa sempre en base a la qualitat
embrionaria. En els cicles en que es disposa d’un
nombre insuficient d’embrions de bona qualitat pro-
cedents de MII, és quan s’utilitzen els embrions pro-
cedents de MI madurats, tractant-se Obviament de ci-
cles amb un pitjor pronostic.

Amb les dades obtingudes fins al moment no po-
dem concloure que 1’Gs dels odcits MI madurats
aportin beneficis clars a les pacients. Malgrat aixo, el
subgrup de pacients que presenten pocs o cap embri-
0 derivat d’oocits MII podria augmentar les taxes
d’embaras gracies a la utilitzacié del oodcits en MI
madurats. Es necessari ampliar I’estudi per a obtenir
dades més concloents.
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