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2. RESUMEN.  

En un ciclo de Terapia de Reproducción asistida (TRA), se deben cumplir tiempos, 

protocolos y condiciones específicas para preservar el desarrollo de los gametos y la 

capacidad reproductiva de la muestra durante las manipulaciones empleadas. La 

inyección intracitoplasmática de espermatozoides (ICSI) es una técnica que se ha 

utilizado ampliamente desde su aparición. El objetivo del estudio es determinar si un 

mayor intervalo de tiempo entre la recuperación de ovocitos (RO) y la ICSI, produce 

un impacto significativo en los resultados embriológicos en términos de resultado de 

prueba genética en un ciclo de ICSI (tasa de fertilización de embriones normales, 

aneuploidías). El diseño del estudio es de una cohorte retrospectiva basada en la 

revisión de historias clínicas de un Centro de reproducción Asistida en Lima, Perú. La 

población del estudio abarca a todas las mujeres con el diagnostico de infertilidad 

sometidas a ICSI, con test genético preimplatacional (PGT) con ovocitos frescos 

propios y esperma eyaculado fresco de no donante, en un Centro de reproducción 

Asistida en Lima, Perú entre los meses de enero del año 2020 hasta agosto del año 

2023. Se realizará una búsqueda en la base de datos de Historias clínicas de las 

pacientes del Centro de reproducción Asistida y se llenará una Ficha de recolección de 

datos en la cual se registren los intervalos de tiempo entre los distintos pasos de los 

ciclos y los resultados de un ciclo de TRA (resultados de prueba genética, embarazo 

clínico). 

Palabras clave: Recuperación de ovocitos, Inyección intracitoplasmática de 

espermatozoides, Prueba genética preimplantacional.  
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3. INTRODUCCIÓN.  

La inyección intracitoplasmática de espermatozoides (ICSI) se utiliza en los 

laboratorios de tecnología de reproducción asistida (ART). La ICSI, se utiliza en 

parejas con infertilidad masculina grave (1,2) se basa en inyectar un espermatozoide 

seleccionado directamente en el citoplasma de un ovocito, lo cual permitió superar las 

barreras mecánicas independientemente de la fuente y la calidad del semen. (3,4).  Sin 

embargo, no existe información fidedigna con respecto a los intervalos de tiempo 

precisos de los procedimientos realizados en un ciclo de ICSI, y el impacto que posee 

sobre los resultados de la TRA (5). 

El proceso de un ciclo de ICSI consta de la recuperación de ovocitos (RO), que consiste 

en la aspiración de ovocitos de las pacientes, denudación de ovocitos (DN), el cual se 

basa en la extracción de la capa del cumulo ooforo del ovocito y la ICSI propiamente 

dicha. Previamente a estos procedimientos se realiza un desencadenamiento de la 

ovulación, en el cual se utilizan agentes que aumentan el desarrollo folicular. 

Finalmente, se toman las pruebas genéticas correspondientes para determinar el 

resultado embriológico. (1,2,3)  

 La maduración de los ovocitos requerida debe lograrse durante este intervalo de 

tiempo, puesto que un aumento del mismo podría afectar los resultados de un ciclo de 

TRA (6,7), especialmente en los ovocitos obtenidos de mujeres con factores de riesgo 

de mal pronóstico reproductivo (8,9,10), los cuales podrían ser más susceptibles a las 

manipulaciones a las que se someten en un proceso de ICSI. (11,12,13). 
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Barcena et al.  publicaron el estudio con la mayor cantidad de datos centrado en tiempos 

relacionados con ICSI, aproximadamente 4000 ciclos de ICSI.  Dicho grupo no 

encontró un impacto significativo en las tasas de nacidos vivos atribuibles a los tiempos 

previos al ICSI. Sin embargo, no se realizó un análisis de los resultados embriológicos 

de los ciclos y se realizó en una población ideal de donantes de óvulos jóvenes fértiles. 

(14,15) Posteriormente, Pujol et al. publicó un estudio que incluyó 1468 ciclos de ICSI 

de 1322 mujeres con edad materna avanzada (EMA) sometidas a TRA con sus propios 

óvulos. A pesar de esto, no se informó un impacto significativo, incluso durante 

tiempos prolongados entre la recuperación de ovocitos (RO) y la ICSI, excepto por una 

tendencia negativa si dicho intervalo era superior a 10 horas. (15,16,17) Con respecto 

al impacto de los tiempos mencionados sobre los resultados embriológicos, no se han 

encontrado estudios que los hayan analizado.  

Este es un estudio de tipo cohorte retrospectivo, el cual abarcará a una población de 

mujeres con el diagnostico de infertilidad y sometidas a un ciclo de ICSI, con resultado 

de prueba genética preimplatacional (PGT), con ovocitos frescos propios y esperma 

eyaculado fresco de no donante, es decir, de la pareja de la paciente, en un Centro de 

reproducción Asistida en Lima, Perú entre los meses de enero del año 2020 hasta agosto 

del año 2023. Se tomará cómo exposición, el intervalo de tiempo prolongado entre la 

recuperación de ovocitos y el inicio de la ICSI, es decir mayor a o igual a 3 horas, y se 

comparará frente a una cohorte no expuesta a dicho intervalo de tiempo, es decir, menor 

a 3 horas de exposición. Con la finalidad de saber si la exposición a un intervalo de 

tiempo prolongado, tiene un impacto negativo en el resultado embriológico, traducido 



 
 

8 
 

en un aumento en la proporción de embriones aneuploides, en los ciclos de ICSI, 

identificados en la prueba genética preimplantacional (PGT). La importancia de este 

estudio radica en que, respetar los intervalos de tiempo exactos de los procedimientos 

en los centros de TRA de nuestro país, es un gran desafío y puede tener consecuencias 

negativas en el resultado de dichos procedimientos. Asimismo, se producirá 

información significativa que puede cambiar u orientar la práctica clínica en los ciclos 

de ICSI de una manera más estandarizada. 

4. OBJETIVOS. 

Objetivo general.   

Determinar si la exposición a un intervalo de tiempo prolongado entre la 

recuperación de ovocitos y la inyección intracitoplasmática de espermatozoides 

aumenta el riesgo de un resultado embriológicamente negativo de la prueba 

genética preimplantacional en los ciclos de ICSI.  

Objetivos específicos.  

Evaluar el intervalo de tiempo entre el desencadenamiento de la ovulación y la 

ICSI para determinar si afecta el resultado embriológico clínico en los ciclos de 

ICSI. 

Determinar si algún tipo de agente utilizado en el desencadenamiento de la 

ovulación afecta el resultado embriológico en los ciclos de ICSI. 
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Determinar la tasa de embriones mosaico transferibles y su asociación con 

embarazo clínico. 

5. MATERIALES Y MÉTODOS.  

a) Diseño del estudio:  

El presente trabajo es un estudio observacional de tipo cohorte retrospectiva.  

b) Población:   

La población estará constituida por todas las mujeres con el diagnostico de 

infertilidad y sometidas a un ciclo de ICSI, con resultado de test genético 

preimplatacional (PGT), con ovocitos frescos propios y esperma eyaculado 

fresco de no donante, es decir, de la pareja de la paciente, en un Centro de 

reproducción Asistida en Lima, Perú entre los meses de Enero del año 2020 

hasta Agosto del año 2023. 

c) Muestra:  

Será un muestreo por conveniencia debido a los intereses del autor, y la muestra 

estará conformada por la totalidad de la población, la cual debe cumplir con los 

criterios de inclusión y exclusión. 

Criterios de Selección: 

Criterios de inclusión  

 Pacientes mujeres mayores de 18 años.  

 Pacientes mujeres con diagnóstico de infertilidad  
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 Pacientes mujeres que hayan sido expuestas a un ciclo de ICSI con esperma de 

no donante. Es decir, de la pareja del paciente. 

 Pacientes mujeres con análisis genético preimplantacional  

 Criterios de exclusión  

• Pacientes con que hayan utilizado esperma de donante  

• Pacientes con que hayan utilizado una muestra congelada  

• Casos con espermatozoides extremadamente pobres de no donante. 

• Pacientes mujeres con obesidad mórbida IMC mayor 35 

• Endometriosis severa  

• Falla recurrente de implantación  

 

Definición de la exposición: 

Intervalo de tiempo prolongado entre la recuperación de ovocitos y el inicio de 

la ICSI, es decir, mayor a o igual a 3 horas. 

Definición de grupo de cohortes: 

 Grupo de expuestos: definido por los pacientes expuestos a un intervalo 

de tiempo entre la recuperación de ovocitos y el inicio de la ICSI mayor 

o igual a 3 horas. 
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 Grupo de no expuestos: definido por los pacientes expuestos a un 

intervalo de tiempo entre la recuperación de ovocitos y el inicio de la 

ICSI menor a 3 horas. 

Para cada caso de exposición se trabajará con uno de no exposición.  

 

d) Definición Operacional de las variables  

Variable  Tipo de 

variable  

Definición 

Operacional  

Escala de 

Medición 

Forma de 

registro  

Intervalo de 

tiempo entre la 

recuperación de 

ovocitos y el inicio 

de la ICSI 

Independiente  Tiempo 

transcurrido 

entre el inicio de 

la aspiración de 

ovocitos hasta el 

inicio de la ICSI 

Cuantitativa 

de Razón  

- <3 horas  

- ≥3 horas 

 

Intervalo de 

tiempo entre el 

desencadenamient

o ovulatorio y el 

inicio de la ICSI 

Independiente  Tiempo 

transcurrido 

entre el inicio del 

desencadenamie

nto ovulatorio 

hasta el inicio de 

la ICSI 

Cuantitativa 

de Razón 

 

- <36 horas  

- ≥36 horas 
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Tipo de gatillo Independiente Agente utilizado 

para el 

desencadenamie

nto de la 

ovulación. 

Cualitativa 

Nominal  

-HCG 

(gonadotropi

na coriónica 

humana) 

-GnRH 

(análogo de la 

hormona 

liberadora de 

gonadotropin

as) 

-Doble** 

Proporción de 

embriones 

aneuploides por 

ciclo de ICSI. 

Dependiente  Número de 

embriones 

anormales sobre 

el número total 

de embriones 

analizados* en 

una prueba 

genética y 

reportados en la 

Historia Clínica 

del paciente. 

Cualitativa  

Nominal  

 

-Aneuploide 

-No 

aneuploide  
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Proporción de 

embriones 

mosaico 

transferibles por 

ciclo de ICSI. 

Dependiente  Número de 

embriones 

mosaico 

transferibles 

entre el número 

total de 

embriones 

analizados* por 

prueba genética y 

reportados en la 

Historia Clínica 

del paciente.  

Cualitativa  

Nominal  

-Transferible  

-No 

transferible  

Embarazo clínico  Dependiente  Embarazo 

confirmado por 

ecografía donde 

se evidencia saco 

gestacional con 

latidos cardiacos 

fetales.  

Cualitativa 

Nominal  

Si  

No  

* Reporte de embriones analizados en prueba genética: 

 Porcentaje de Embriones normales en una muestra  

 Porcentaje de Embriones anormales en una muestra  

Porcentaje de Embriones mosaico en una muestra  
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Embriones mosaico transferibles: definido como un porcentaje < al 50% de 

mosaicismo en un embrión.  

  

**gatillo doble: HCG + GnRH 

 

e) Procedimientos y técnicas:  

Para el presente estudio se recolectarán los datos obtenidos de la base de datos 

de historias clínicas de las pacientes de un centro de reproducción asistida de 

alta complejidad.  

En primer lugar, se registrarán todos los datos de las variables de forma anónima 

asignándoles un código para proteger la identidad de los pacientes en estudio. 

De la misma manera se mantendrá el anonimato del paciente cuando los 

resultados sean publicados. Las historias clínicas contienen, entre otros datos, 

los procedimientos realizados con horas de inicio y término, copias del esquema 

de desencadenamiento ovulatorio y los resultados de las pruebas genéticas 

preimplantacionales y pruebas de embarazo clínico.  

El investigador recolectará los datos de las variables en estudio y establecerá 

una base de datos donde se registrarán todos los datos necesarios para el análisis 

estadístico. Todos los datos se verificarán dos veces al ingresarlos en la base de 

datos. Todos los procedimientos relacionados con la recopilación y el 

almacenamiento de datos se realizarán de acuerdo con las normas de Buenas 

Prácticas Clínicas. El instrumento a utilizar será una ficha de recolección de 

datos en la cual, además de la recolección de los datos analizados en el cuadro 



 
 

15 
 

de la operacionalización de las variables, obtendremos información 

complementaria como características demográficas de la población, estudiada 

como la edad y el Índice de Masa Corporal (IMC), antecedentes patológicos de 

importancia, parámetros seminales de la pareja de la paciente, métodos de 

capacitación de espermatozoides de la muestra seminal y número de ovocitos 

aspirados e inyectados. Anexo N°1. 

En segundo lugar, para poder realizar el análisis del objetivo principal, se 

calculará el intervalo de tiempo entre la recuperación de ovocitos y el inicio de 

la ICSI y se formarán los grupos de expuestos y no expuestos en base a dicho 

intervalo de tiempo.  

Se tomará como grupo de expuestos a los pacientes que hayan sido expuestos a 

un intervalo de tiempo prolongado, definido como mayor o igual a 3 horas. Por 

otra parte, se considerará al grupo de no expuestos a los pacientes que hayan 

sido expuestos a un intervalo de tiempo menor a 3 horas.  

Asimismo, se calculará el Intervalo de tiempo entre el desencadenamiento 

ovulatorio y el inicio de la ICSI, para poder realizar el análisis de los objetivos 

específicos.  

Posteriormente, se realizará el análisis estadístico correspondiente entre las 

variables independientes y las variables dependientes para determinar si alguna 

de estas tendría influencia significativa sobre los resultados embriológicos de 
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la prueba genética preimplantacional y clínicos de las pacientes sometidas a un 

ciclo de ICSI, de acuerdo a lo que se detallará en el plan de análisis.  

 

f) Aspectos éticos del estudio: 

Para este estudio se utilizarán los datos obtenidos de la base de datos de historias 

clínicas de un centro de terapia de reproducción asistida de alta complejidad. 

Se registrarán todos los datos de las variables forma anónima. De la misma 

manera se mantendrá el anonimato del paciente, cuando los resultados sean 

publicados.  

Finalmente cabe resaltar que el proyecto no será ejecutado antes de obtener la 

aprobación del Comité Institucional de Ética de la Universidad Peruana 

Cayetano Heredia. 

g) Plan de análisis: 

El análisis estadístico será realizado por el asesor e investigador del estudio en 

cooperación con los estadísticos indicados por el centro de terapia de 

reproducción asistida de alta complejidad. 

Se efectuará el análisis estadístico utilizando el programa Prisma versión. 7, 

empleando los datos recopilados de la ficha de recolección de datos. Se realizará 

un análisis descriptivo reportándose frecuencias, medias y medianas de las 

variables dependientes e independientes. Para el análisis inferencial, asumiendo 

una distribución normal, se aplicará el Test de T de Student para variables 
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cuantitativas y la prueba chi-cuadrado para variables cualitativas y se realizará 

un análisis multivariado para ajustar las posibles variables confusoras.  

Para el análisis del objetivo principal, se calculará el riesgo relativo en base a la 

incidencia de aneuploidías en el resultado de la prueba genética 

preimplantacional en el grupo de expuestos y el grupo de no expuestos a la 

variable independiente de exposición, es decir, el Intervalo de tiempo entre la 

recuperación de ovocitos y el inicio de la ICSI. De igual manera, se realizará 

para la evaluación de los objetivos secundarios. Para todos los análisis, se 

considerará estadísticamente significativo cuando el valor de p sea menor a 

0.05. 

Datos faltantes: En el evento que algún dato faltase, se tomara como un dato en 

blanco (vacío). Solo los valores reportados se utilizarán para el análisis. 
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA. 

Presupuesto 

RECURSO UNIDAD CANTIDAD VALOR 

UNITARIO 

TOTAL 

INVESTIGADOR 

PRINCIPAL 

HORA  20 S/. 0 S/. 0 

LAPTOP LAPTOP 1 S/.0 S/. 0 

CAJA DE 

LAPICEROS 

CAJA 1 S/.15 S/. 15 

PAQUETE DE 

PAPEL  

PAQUETE 4 S/.20 S/. 80 

ACCESO A 

INTERNET   

MES 6 S/. 50 S/. 300 

FOTOCOPIAS   HOJAS 700 S/. 0.2 S/. 140 

MOVILIDAD  MES  6 S/. 50 S/. 300 

 

Cronograma 

Año 2023-2024 NOV DIC ENE FEB MAR ABR 

Formulación del 

proyecto de 

investigación 

X X     

Revisión 

bibliográfica y 

elaboración del 

proyecto 

X X     

Revisión y 

corrección del 

proyecto  

 X X    

Recolección de 

datos  

  X X   

Procesamiento y 

análisis estadístico 

    X  

Elaboración del 

informe final  

     X 
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8. ANEXOS 

Anexo N°1: FICHA DE RECOLECCIÓN DE DATOS  

EDAD 

 

<35años 

≥35años 

ÍNDICE DE MASA CORPORAL   

ANTECEDENTES PATOLÓGICOS   

INTERVALO DE TIEMPO ENTRE 

RECUPERACION DE OVOCITOS - ICSI 

 

___Horas 

INTERVALO DE TIEMPO ENTRE 

DESENCADENAMIENTO DE 

OVULACIÓN– ICSI 

 

___Horas 

Tipo de Gatillo  

 

-Hormona de crecimiento (HCG) 

-Análogos GnRh (GnRH) 

-Doble 

Número de ovocitos 

 

____ ovocitos 

Aspirados 

 

____ ovocitos 

Inyectados 

 

____ ovocitos 

Resultado de Prueba Genética 

Preimplantacional 

 

 

Normales o Euploides 

 

____Embriones 

Anormales o Aneuploides 

 

____ Embriones 

Mosaicos 

 

 

Transferibles  

 

____ Embriones 

No Transferibles 

 

____ Embriones 

INTERVALO DE TIEMPO ENTRE 

RECOLECCION DE ESPERMATOZOIDES 

–ICSI  

 

____Horas 

Método de Capacitación de Espermatozoides.   

Parámetros Seminales  
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Concentración  

  

____ N ° Espermatozoides/mL 

Morfología  

 

____4% 

Motilidad  ____% 

Embarazo Clínico SI  

NO 

 


