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Diagnostico genético
preimplantacional en un caso
de una paciente portadora

de una inmunodeficiencia
combinada severa. Revision
critica de este procedimiento
en ciclos de FIV-ICSI

Preimplantation genetic
diagnosis in a patient
carrier of severe combined
immunodeficiency. Critical
review of this procedure

in IFV-ICSI cycles

RESUMEN

Objetivo: Realizar un andlisis critico, a partir de un
caso clinico del diagnéstico genético
preimplantacional (DGP).

Pacientes y métodos: Se describe a una paciente
con una enfermedad de origen genético
(inmunodeficiencia combinada severa) en la que el
DGP fue de vital importancia para su tratamiento.
Conclusiones: El DGP es un arma terapéutica de
gran relevancia en la reproduccion asistida pero
sus indicaciones, salvo en enfermedades
monogénicas y las ligadas al sexo estan todavia en
debate.
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ABSTRACT

Objective: To perform a critical analysis from a
clinical case of preimplantation genetic diagnosis
(PGD).

Patients and methods: A patient is described
who has a disease of genetic origin (severe
combined immunodeficiency) in which PGD was
of vital importance for her treatment.
Conclusions: PGD is a very important tool in
assisted reproduction but its indications, except in
monogenic diseases and those linked to sex, are
still under debate.
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INTRODUCCION

La inmunodeficiencia combinada severa es un
raro sindrome, que abarca diversas etiologias y
varios cuadros clinicos, que se produce por la
ausencia combinada de la funcion de los linfoci-
tos By T.

El defecto mas frecuente por el que se da esta
alteracion (en un 45% de los casos) es una deficien-
cia en la cadena gamma comun de los linfocitos T.
Esta ausencia se hereda como una enfermedad liga-
da al cromosoma X autosomica recesiva.

El cuadro clinico se basa en la aparicion, desde
las primeras época de la vida, de infecciones causa-
das por microorganismos normales (varicela, rotavi-
rus, adenovirus, virus de Epstein-Barr, etc.), pero
con un desarrollo mucho mis severo, y otras causa-
das por gérmenes oportunistas, como el citomegalo-
virus, Candida o Pnemocystis carinii, muchas de las
cuales tienen un final fatal.

El diagnéstico especifico pasa por una deteccion
mediante técnicas de biologia molecular de los ge-
nes causantes.

El tratamiento definitivo se centra actualmente en
el trasplante de células madre de médula 6sea o de
cordén umbilical de un sujeto compatible (tasa de
supervivencia del 70%, sobre todo si es de un her-
mano y antes de los 3,5 meses de vida).

Muy recientemente, la terapia génica estd apor-
tando una gran esperanza a estos pacientes, aunque
todavia no es de aplicacion comun.

Ademas, el tratamiento sintomatico (antibacteria-
nos, antiviricos) y profildctico (vacunas, inmunoglo-
bulinas intravenosas) es vital para la supervivencia
por las repetidas infecciones que se presentan en
estos casos.

CASO CLINICO

Paciente de 33 anos, que presenta como antece-
dente mds importante ser portadora de una inmuno-
deficiencia combinada severa ligada al cromosoma
X. Este cuadro se diagnostico genéticamente.

La paciente tuvo un hijo afectado de la enferme-
dad, que falleci6 a los pocos meses de vida, y 2
interrupciones voluntarias del embarazo en el se-
gundo trimestre por ser los 2 fetos varones y porta-
dores de la enfermedad.

Se programé un ciclo de fertilizacion in vitro-in-
yeccion intracitoplasmatica de espermatozoides
(FIV-ICSD), con diagnoéstico genético preimplantacio-
nal, y se realiz6 seleccion del sexo; antes de ello, se
solicité un seminograma con REM al varén, que fue
normal, una analitica hormonal a la paciente (que
demostré que presenta un patrén de sindrome de
ovario poliquistico) y una analitica completa con
serologia a ambos que resulta también normal.

Se realizé un tratamiento segin un protocolo lar-
go, realizando un frenaje previo con nafarelina nasal
(Synarel®, 800 pg/24 h) durante 14 dias. Cuando se
comprobé (ecogrifica y analiticamente) que el frena-
je era correcto, se comenzo la estimulacion con 150
U de hormona foliculostimulante recombinante (Go-
nal®); tras 10 dias de estimulacion, se indujo la ovu-
lacion con 250 pg de gonadotropina coridnica huma-
na recombinante (HCGr) (Ovitrelle®).

En la puncién bajo anestesia se obtuvieron 10
ovocitos metafase II.

En el dia +1 se comprobé la fecundacion en 8
casos, de los que en el dia +3 se pudieron biopsiar,
tras la digestion de la zona peldcida con dcido tiro-
des, 6 embriones. Los nucleos de las células obteni-
das se aislaron y se fijaron por el método de
Tarkowsky, procediendo al estudio mediante hibri-
dacion in situ fluorescente con sondas para los cro-
mosomas X e Y.

Se comprobé la existencia de 3 embriones XX,
2 XY y un X0. Los embriones con la dotacion cro-
mosomica XX se seleccionaron para su transferencia
a la paciente en dia +5, bajo vision ecogrifica.

Se apoy¢ la fase Idtea con prostaglandina vaginal
(Progeffik®) y a los 11 dias tras la transferencia se
comprob6 una B-HCG positiva con un valor de 350
MU/ml.

Catorce dias mas tarde se realizé a la paciente
una ecograffa en la que se objetivé un embrion con
LCF+.

DISCUSION

El diagndstico genético preimplantacional es una
estrategia con 10 afos de vida; la técnica se instaurd
para intentar dar una solucion a las enfermedades
ligadas al sexo y mas tarde se extendié para la de-
teccion de multiples trastornos genéticos y cromoso-
micos.
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