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Resumen

El proposito de la siguiente revision es exponer las técnicas para seleccionar €l sexo de la futura des-
cendenciay las posibles aplicaciones clinicas y sociales, dependiendo de |a legislacion vigente.

La seleccion del sexo posfecundacion se puede |levar a cabo mediante diagndstico genético preim-
plantacional (DGP) donde se determina el sexo de |os embriones obtenidos tras un proceso de
Fecundacion “in vitro” transfiriéndose al Utero Unicamente los embriones del sexo deseado. EI DGP
se puede realizar bien por: la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) o por hibridacién “in situ”
fluorescente (FISH).

En otros casos |o que se realiza es una seleccidn genética preconcepcional (SGP) de gametos masculinos,
gue consiste en la separacién de esper matozoides con la dotacién genética sexual deseada (X 0'Y).
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Summary

The intention of the following revision is to expose the techniques to select the sex of the future des-
cendants and the possible clinical and social applications, depending on the actual legislation. The
postfecundation sex selection can be carried out by means of preimplantational genetic diagnosis
(DGP) where the sex of the embryo obtained after “in vitro” fertilization is determined, transferring
into the uterus only the embryos of wished sex. The DGP can be made by the polymerase chain re-
action (PCR) or by fluorescent “in situ” hibridization. (FISH). In other cases which ismadeitisa
preconcepcional genetic selection (PGS) of masculine gametes, a spermatozoa separation of the desi-
red genetical dotation (X or Y).
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INTRODUCCION

La seleccion de sexo es un tema que siempre ha
interesado a hombre, ya que bien por motivos socia-
les o culturales, practicamente todas las culturas han
preferido tener varones en lugar de mujeres. Estos,
siempre han tenido muchas mas funciones, y las mu-
jeres en la mayoria de los casos, tan solo eran Utiles
paracriar ala descendenciay otros menesteres consi-
derados femeninos. Pero como la excepcion confirma
laregla, resulta curioso encontrar tribus como la Igbo
(de Africa occidental) o la Subanun (de Filipinas) en
las que tener una descendiente hembra es considerado
una ventaja, sobretodo por el precio que se le pone a
lamujer alahorade casarla (“el precio de lanovia®).

Ya sobre el afio 500 a.c., un filésofo griego [lama-
do Anaxégoras, se aventurd a afirmar que los esper-
matozoides producidos por el testiculo derecho daban
lugar a machos, en cambio, los del izquierdo a hem-
bras. Esta creencia se mantuvo hasta el siglo XVIII,
con lo que en aquella época no era descabellado pro-
poner extraccion quirurgica del testiculo izquierdo
para evitar la descendencia femenina.

En cambio, el médico griego Hipdcrates pensaba
gue los sémenes masculino y femenino se mezclaban,
y se producia un feto del sexo del mas fuerte.

Muchas précticas se han llevado a cabo a lo largo
de los afos, pero siempre con la misma finalidad, co-
mo recitar poemas durante €l coito, programar las re-
laciones en funcién de las fases lunares, colgar los
pantalones en un lado u otro de la cama.

Afortunadamente, en |la actualidad se dispone de
la tecndlogia suficiente para llevar a cabo una selec-
cién de sexo, que quiza en un futuro también sirva de
introduccion para alguna revision, pero que hoy en
dia son, a menos, mas fiables y menos trauméticas,
para algunos caballeros, que |as utilizadas antafio.

APLICACIONES

Las dos aplicaciones que tiene en la actualidad el
uso de la tecnologia para seleccionar €l sexo del futu-
ro hijo son:

- 1.-Evitar enfermedades ligadas al sexo- en la ac-
tualidad hay descritas alrededor de 500 enferme-
dades de este tipo, donde las hembras serian por-
tadoras y 1os machos afectos de la enfermedad con
una probabilidad del 50%. Algunos de los ejem-
plos mas conocidos son la hemofilia, la distrofia
muscular de Duchenne o €l retraso muscular liga-
doal X.

- 2.-"Family balancing”- este término hace referncia
alaeleccion del sexo de menos del 50% de la des-
cendencia de una pareja.

En el caso de evitar enfermedades ligadas al sexo,
la aplicacion de las técnicas, que comentaremos pos-
teriormente, no esta siendo demasiado cuestionada y
sobretodo a nivel cientifico es aceptada. Ahora bien,
en el caso de la segunda aplicacion es donde ha surgi-
do la polémica.

SITUACION ACTUAL

Se ha argumentado que con la seleccion de sexo
indiscriminada se podria alterar el sex ratio natural
(106 machos: 100 hembras, en la especie humana),
especial mente en los Paises subdesarrollados, donde
todavia supone un favor tener un hijo varén y una
desgracia una hembra. Incluso hay lugares en los que
se incentiva a las parejas que tienen un nifio (como
por gemplo en laIndia).

En Estados Unidos, Fugger y colaboradores (25)
[levaron a cabo un estudio en el que se preguntaba a
las parejas que acudian al Centro de Reproduccién
Asistida por su preferenciaen el sexo del futuro bebé.
En el 53,6% de los casos, |as parejas preferian una ni-
fia, con lo que el sex ratio no se veria modificado so-
bremanera. Hay que decir que la mayor parte de las
parejas que solicitaron informacion en el Centro don-
de se llevé a cabo el sondeo (90,5% de los casos) lo
hicieron por family balancing.

En paises subdesarrollados el uso indiscriminado
de estas técnicas si que podria suponer un problema,
ya que todavia hoy se premia el nacimiento de un va-
rén. Recientemente, un grupo de la India ha publica-
do larealizacion de 42 ciclos con 14 gestaciones cli-
nicas con seleccion de embriones masculinos (1).

La situacion en Espafia queda muy claraen la Ley
35/1988 sobre Técnicas de Reproduccion Asistida en su
articulo 20°,B,f donde reza: “Son infracciones muy gra
ves. la seleccion de sexo o la manipulacion genética con
fines no terapedticos o terapelticos no autorizados’.

TECNICASACTUALES

En la actualidad se puede llevar a cabo una selec-
cion del sexo del futuro bebé mediante dos tipos de
técnicas (2), que se llevan a cabo siempre mediante
Técnicas de Reproduccién Asistida (TRA).

1.-Diagnostico preimplantacional - se seleccionan
los embriones XX o XY, previamente diagnostica-
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dos, que se van a transferir al Gtero de la mujer
tras fertilizacion “in vitro”.

2.-Seleccién genética preconcepcional- se lleva a
cabo una seleccion de espermatozoides X o Y que
son los que realmente van a determinar el sexo del
embrion, ya que el ovocito siempre aporta el otro
cromosoma X. Esta seleccion es en realidad un
enriquecimiento de las muestras seminales en un
tipo u otro (X 0 Y) de espermatozoides.

EL DIAGNOSTICO GENETICO
PREIMPLANTACIONAL (DGP)

El primer embarazo llevado a cabo con éxito lo re-
alizaron en el Reino Unido Winston y Handyside en
el afo 1990 (3), donde una mujer portadora de hemo-
filia dio a luz una nifia sana. En Espafia fue una ges-
tacion gemelar conseguida en el afio 1994 (4) donde
nacieron dos nifias, también en el caso de madre por-
tadora de hemofilia.

El DGP requiere larealizacion de un ciclo de
FIV/ICSI y tiene una fiabilidad de aproximadamente
el 95-97%. Las tasas de gestacion son aceptables, te-
niendo en cuenta la alta manipulaciéon embrionaria
gue precisan y oscilan alrededor del 20-25%.

La estimulacion ovérica de la paciente se lleva ca-
bo igual que para un ciclo de Fecundacion “in vitro”.
Se realiza puncién ovarica transvaginal para la ex-
traccion de los ovocitos e inseminacion/micoinyec-
cion de éstos. Los zigotos se cultivan en el laborato-
rio hasta que se consiguen embriones de 6-8 células
(dia 3 de cultivo embrionario). En este estadio se rea-
liza biopsia embrionaria de 1 o 2 blastémeras (con 2
aumenta la eficacia de la técnica), bien con solucién
de &cido Tyrodes o con léaser. Se lleva a cabo €l anali-
sis de la dotacion de cromosomas sexuales de lals cé-
lula/s biopsiadals y |os embriones biopsiados se man-
tienen en cultivo en el laboratorio hasta tener los
resultados, cuando se realizara la transferencia de los
embriones seleccionados ya en estadio de blastocisto.

El andlisis cromosomico se puede llevar a cabo
mediante tres tipos de técnicas:

1.-Citogenética clasica- se hace unavisualizacion
directa de los cromosomas del embrion (cariotipo).
Esta técnica tiene una baja eficiencia, por 1o que no
tiene actualmente aplicacion clinica

2.- PCR (Polymerase Chain Reaction)- Se de-
tecta la presencia/ausencia del cromosoma Y, amplifi-
cando una secuencia especifica de este cromosoma.
En primer lugar se lleva a cabo una digestion con en-

zimas de restriccion para obtener las secuencias espe-
cificas de DNA que se quieran amplificar. En la ac-
tualidad se amplifican secuencias tanto del cromoso-
ma X como del Y para detectar posibles fallos de
amplificacion y aumentar asi |a eficacia de la técnica.
(Figura 1) Serealiza el amplificado en un termocicla-
dor mediante ciclos de desnaturalizacion del DNA,
adhesion de primeros especificos de la secuencia a
amplificar y sintesis y elongacion de cadenas median-
te la polimerasa. Los resultados de la amplificacion
se visualizan por PCR fluorescente o electroforesis y
se seleccionarian los embriones deseados segun los
resultados obtenidos.

Para esta técnica los embriones deben proceder de
un microinyeccion de espermatozoides, ya que me-
diante FIV convencional, las muestras podrian tener
contaminacion de DNA de los espermatozoides que
guedan adheridos ala zona pelGcida.

Se ha estimado que esta técnica tiene una tasa de
error de aproximadamente del 2%, debida a fallos de
amplificacion o a contaminacion por otras células.

3.- FISH (Fluorescence In Situ Hybridation)-
Se visualizan los cromosomas sexuales de la blasto-
mera por fluorescencia. Se lleva a cabo una desnatu-
ralizacion del centrosoma de los cromosomas y pos-
teriormente una hibridacion con sondas especificas de
cada tipo de cromosoma unidas a fluorocromos que
se ponen de manifiesto al ser excitados en un micros-
copio de fluorescencia (Figura 2). Se suelen analizar
al mismo tiempo 3 cromosomas:. X, Y y 18, yaque la
comercializacién de las sondas incluye las 3 (Vysis
AneuVysion 18/X/Y).

En la actualidad es la técnica que mas se utiliza, a
pesar de que la tasa de error se ha estimado un poco
mas alta que con la PCR, alrededor del 5% (5). La
ventaja del FISH frente ala PCR es que al mismo
tiempo se pueden detectar aneuploidias, ya que se ob-
servan los cromosomas uno a uno. En cambio la PCR
nos da tan solo informacion cualitativa (presencialau-
sencia) (6).

Verlinsky y colaboradores aconsejan la realizacion
de ambas técnicas (PCR y FISH) con biopsia de dos
blastémeras para asi aumentar la fiabilidad de la
identificacion (7).

LA SELECCION GENETICA
PRECONCEPCIONAL (SGP)

Como se ha comentado anteriormente, en la SGP
lo que se pretende es enriquecer una muestra seminal
en espermatozoides con cromosoma sexual X oY pa-
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ra asi obtener las mayores probabilidades de tener un
descendiente varén o hembra.

Laidea surgio6 ya hacia los afios 80 cuando las
TRA comenzaron a dar sus frutos y se parecia que
iban naciendo mas varones que hembras (8). Hoy en
dia se sabe que la diferencias no son significativas,
pero se postulé que el método de capacitacion de la
muestra seminal podria estar seleccionando |os esper-
matozoides. De este modo, son muchas las publica
ciones y técnicas al respecto (9). Algunas de las téc-
nicas, hoy en desuso, que se propusieron son:

Swim- up.- Segun el tiempo de centrifugado de la
muestra, se pensaba que se podian enriquecer las
muestras en uno u otro sentido. De Jonge y colabora-
dores (10) hicieron un estudio con muestras control
(no capacitadas) y muestras centrifugadas a diferentes
tiempos (15, 30 45 y 60 minutos). Mediante FISH se
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determinaron los porcentjes de espermatozoides de
cada tipo y encontraron que no habia diferencias sig-
nificativas entre los grupos. L6gicamente, encontra-
ron que a mayor tiempo de centrifugado habia dife-
rencias significativas en cuanto a la eliminacién de
espermatozoides aneuploides. Resultados similares
fueron publicados previamente por otro grupo (11).

Gradientes de Albamina (de 2 o 3 fases).- se
pensaba que enriquecian las muestras en espermato-
zoides Y. Flaherty y colaboradores realizaron un estu-
dio mediante FISH y demostraron que no (12, 14).

Gradientes de Percoll.- Haciendo gradientes de
12 fases (desde el 25 a 85%) se enriquece la muestra
en espermatozoides X segun Wang y colaboradores
(13), pero la diferencia no es lo suficientemente gran-
de como para utilizarlo en SGP, sobretodo cuando lo
gue se pretende es evitar una enfermedad ligada al se-
x0. Dinnen y colaboradores, no encontraron diferen-
cias en cuanto a la proporcién de espermatozoides X
eY realizando los gradientes de Percoll (15).

Filtros Sephadex.- se usaban para la seleccion de
espermatozoides Y, con diferencias no significativas
segun Vidal y colaboradores (16).

M étodos inmunomagnéticos.- lo llevaron a cabo
Sills y colaboradores (17). Se separan los espermato-
zoides utilizando anticuerpos monoclonales frente al
antigeno de superficie H-Y. La muestra se incuba con
los anticuerpos unidos a bolas paramagnéticas y pos-
teriormente los espermatozoides son separados en un
campo magnético. El inconveniente es que los auto-
res vieron que el 49,0% de los espermatozoides Y no
expresan este antigeno.

Latécnica que en la actualidad se utiliza para SGP
es la separacion de espermatozoides X e Y por cito-
metria de flujo(14).

CITOMETRIA DE FLUJO PARA SGP

La técnica se basa en |la separacién de los esper-
matozoides segun su diferncia en la cantidad de DNA
total. En la especie humana concretamente, el esper-
matozoides X contiene un 2,8% méas DNA que el Y
(18).

La primera separacion en humanos tuvo lugar en
el afo 1993 por Johnson y colaboradores (19). Entre
otros, este grupo ya tenia experiencia previaen el en-
riquecimiento de muestras seminales en animales co-
mo el conejo (20), cerdo (19, 20, 21, 22), ganado ovi-
no (20) y ganado bovino (20, 23). Las tasas de éxito
publicadas por estos autores en la separacién oscilan

entre el 80y el 97%, dependiendo de la especie ani-
mal, ya que las caracteristicas de |os espermatozoides
(tanto morfologia como grado de teratozoospermia o
diferncia de DNA entre espermatozoides X eY) son
cruciales para el proceso.

En Abril del afio 1995 se publico la primera gesta-
cion conseguida con esta técnica (24), aunque no fue
hasta agosto del 1996 cuando naci6 la primera nifia.
En Enero de 2002 habia publicadas 419 gestaciones
con 259 nifios nacidos.

Actualmente el centro con mayor experiencia en
el sexado de espermatozoides es el Genetics and IVF
Institute en Fairfax (USA), donde otros centros de re-
produccion asistida pueden enviar muestras semina-
les para obtener muestras sexadas.

Bases de la técnica

La muestra seminal se tifie con una solucion de
Hoechst 33342 (bisbenzimida), que es un fluorocro-
Mo gue se une de manera no covalente a los pares de
bases A-T y tiene una absorcion maxima a 340 nm.
Este espectro es diferente del de absorcion del DNA
(260 nm) por lo que la posterior excitacion no afecta-
ria a su estructura. En el citémetro, se detecta la fluo-
rescencia emitida por cada espermatozoide con un fil-
tro de 400 nm de longitud de onda y los
espermatozoides seleccionados son recogidos me-
diante un sorter. Una parte de la muestra obtenida fi-
nalmente se analiza mediante FISH, y la otra es con-
gelada para su posterior utilizacion en TRA, bien
inseminacion artificial (IA) o fecundacion “in vitro”
(FIV) (25).

Los resultados que se obtienen con el FISH es
gue el 85% de los espermatozoides seleccionados
son X (26). Las tasas de gestacion en TRA son de un
10,6% en IA, y un 21,2% en FIV. Si nos referimos a
los nifios nacidos, el 92,9% de los nacimientos fueron
nifas.

La principal critica que harecibido esta técnica es
€l uso de bisbenzimida como fluorocromo, ya que es
un agente potencial mente mutagénico. Fugger y cola-
boradores (27) alegan que se ha visto que este pro-
ducto no afecta al gen de la 3-globina. En cambio,
Gardiner-Garden (28) propone el estudio en otros ge-
nes, ya que el 15% del DNA de los espermatozoides
no se compacta en protaminas, y esos genes estarian
mas desprotegidos frente a productos mutagénicos.
Los autores que llevan a cabo esta técnica responden
con las evidencias clinicas de nifios nacidos sanos,
como ocurrié en su dia con €l comienzo de la aplica-
cion de la microinyeccion de espermatozoides, tan
aceptada y generalizada en la actualidad.
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Limitaciones de la técnica

En primer lugar, las tasas de gestacion obtenidas
son bastante bajas, por 1o que la paciente ideal para so-
meterse a esta técnica deberia ser joven y sin proble-
mas de esterilidad. Ademaés, la recuperacion esperméti-
catras el sexado es muy baja: entre el 0,6 y €l1,2%,
por lo que la muestra seminal inicial deberia tener un
recuento bastante alto. Esta baja recuperacion se debe
a que muchas células son eliminadas por morfologia
anémala que afecta al posicionamiento de la célula en
el aparato y ala pequefia diferencia en el DNA total
(s6lo un 2,8%). Por €llo, la mayoria de los casos debe-
rian concluir con una FIV con microinyeccion de es-
permatozoides, en lugar de |A, a pesar de que se publi-
c0 que no existen diferencias significativas en cuanto a
las tasas de gestacion si serealizaunalA con 200000 o
200 millones de espermatozoides por mililitro (29).

CONCLUSIONES

En la actualidad se dispone de la tecnologia sufi-
ciente, como para poder seleccionar el sexo de la des-
cendencia con una fiabilidad més que aceptable. El uso
de estos métodos se debe aplicar bien con fines terape-
Gticos o no terapelticos usados de forma racional, pero
siempre bgjo €l amparo de la Ley vigente en cada Pais.

L as tasas de gestacion cuando se realiza un sexado
bien de gametos o de embriones continlian siendo bajas,
aungue en la actualidad este tipo de técnicas suponen
una esperanza para los padres susceptibles de transmitir
a sus descendientes una enfermedad ligada a sexo.

Hoy en dia, la evidencia que tenemos de que estas
técnicas funcionan, es el nacimiento de nifios sanos,
pero el tiempo serd el que nos asegure su real funcio-
namiento, al igual que ocurre con otro tipo de técni-
cas hoy tan cotidianas para los que nos dedicamos a
la Reproduccién, como el ICSI. No debemos olvidar
gue tanto gametos como embriones, estan sometidos
a procesos bastante traumaticos.

El principal problema con el que topan las parejas
gue se someten a estas técnicas, es el coste, ya que ade-
maés del sexado de los embriones o |os espermatozoides,
la pargjadebe costear € tratamiento de fertilidad.

BIBLIOGRAFIA

1. Malpani A, Malpani A, Modi D.: Preimplantation
sex selection for family balancing in India. Hum
Reprod 2002 Jan; 17(1):11-2.

2. Reubinoff BE, Schenker JG.: New advances in sex
selection. Fertil Steril 1996 Sep; 66 (3):343-50.

3.

10.

11.

12.

13.

14.

. Veiga A, Santalo J, Vidal F, Calderon G, Gimenez

. Harper JC, Coonen E, Ramaekers FC, Delhanty

. Munne S, Tang YX, Grifo J, Rosenwaks Z, Cohen

. Verlinsky Y, Rechitsky S, Freidine M, Cieslak J,

. Tarin JJ, Bernabeu R, Babiera A, Bonada M, Cano

. Gawecka-Szczygiel M, Kurpisz M.: X- and Y- chro-

Handyside AH, Kontogianni EH, Hardy K,
Winston RM.: Pregnancies from biopsied human
preimplantational embryos sexed by Y-specific DNA
amplification. Nature 1990 Apr 19; 344(6268):768-70.

C, Boada M, Egozcue J, Barri PN.: Twin pregnancy
after preimplantation diagnosis for sex selection. Hum
Reprod 1994 Nov; 9(11):2156-9.

JD, Handyside AH, Winston RM, Hopman AH.:
Identification of the sex of human preimplantation
embryos in two hours using an improved spreading
method and fluorescent in-situ hybridization (FISH)
using directly labelled probes. Hum Reprod 1994 Apr;
9(4):721-4.

J.: Sex determination of human embryos using the
polymerase chain reaction and confirmation by fluo-
rescence in situ hybridization. Fertil Steril 1994 Jan;
61(1):111-7.

Strom C, Lifchez A.: Birth of a healthy girl after
preimplantation gender determination using a combi-
nation of polymerase chain reaction and fluorescent in
situ hibridization analysis. Fertil Steril 1996 Feb;
65(2):358-60.

A.: Sex selection may be inadvertently performed in
in-vitro fertilization-embryo transfer programes. Hum
Reprod 1995 Nov; 10(11):2992-8.

mosome-bearing sperm selection and detection met-
hods. A review. Folia Histochem Cytobiol 1995;
33(4):219-27.

De Jonge CJ, Flahety SP, Barnes AM, Swann NJ,
Matthews CD.: Failure of multitube sperm swim-up
for sex preselection. Fertil Steril 1997 Jun;
67(6):1109-14.

Han TL, Flaherty SP, Ford JH, Matthews CD.:
Detection of X- and Y- bearing human spermatozoa af -
ter motile sperm isolation by swim-up. Fertil Steril
1993 Dec; 60(6):1046-51.

Flaherty SP, Michalowska J, Swann NJ, Dmowski
WP, Mattthews CD, Aitken RJ.: Albumin gradients
do not enrich Y-bearing human spermatozoa. Hum
Reprod 1997 May; 12(5):938-42.

Wang HX, Flaherty SP, Swann NJ, Matthews CD.:
Assesment of the separation of X- and Y-bearing
sperm on albumin gradients using double-label fluo-
rescence in situ hibridization. Fertil Steril 1994 Dec;
62(6):1286-8.

Flaherty SP, Matthews CD.: Application of modern
molecular techniques to evaluate sperm sex selection
methods. Mol Human Reprod 1996 Dec; 2(12):937-42.

342 - Situacion actual de la seleccion de sexo

Vol. 19- n°5 - Septiembre-Octubre 2002




15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Dinnen T, Nolan A, Harrington J, Greer A, Kennedy
R, Hougton JA.: Fluorescence in situ hibridization stu-
dies on the sex chromosome constitution of human
sperm. Arch Androl 1997 Nov-Dec; 39(3):217-22.
Vidal F, Moragas M, Catala V, Torello MJ, Santalo
J, Calderon G, Jiménez C, Barri PN, Egozcue J,
Veiga A.: Sephadex filtration and human serum albu-
min gradients do not select spermatozoa by sex chro-
mosome: a fluorescent in situ hybridization study.
Hum Reprod 1993 Oct; 8(10):1740-3.

Sills ES, Kirman |, Colombero LT, Hariprashad J,
Rosenwaks Z, Palermo GD.: H-Y antigen expression
patterns in human X- and Y- chromosome-bearing
spermatozoa. Am J Reprod Inmunol 1998 Jul;
40(1):43-7.

Cran DG, Johnson LA.: The predetermination of
embryonic sex using flow cytometrically separated X
and Y spermatozoa. Hum Reprod Update 1996 Jul-
Aug; 2(4):355-63.

Johnson LA, Welch GR, Keyvanfar K, Dorfmann A
Fugger EF, Schulman JD.: Gender preselection in
humans? Flow cytometric separation of X and Y sper-
matozoa for the prevention of X-linked diseases. Hum
Reprod 1993 Oct; 8(10):1733-9.

Johnson LA.: Sex preselection by flow cytometric se-
paration of X and Y chromosome-bearing sperm based
on DNA difference: areview. Reprod Fertil Dev 1995;
7(4):893-903.

Abeydeera LR, Johnson LA, Welch GR, Wang WH,
Boquest AC, Cantley TC, Rieke A, Day BN.: Birth
of piglets preselected for gender following in vitro fer-
tilization of in vitro matured pig oocytes by X and Y
chromosome bearing spermatozoa sorted by high spe-
ed flow cytometry. Theriogenology 1998 Nov;
50(7):981-8.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Johnson LA.: Advancesin gender preselection in swi-
ne. J Reprod Fertil Suppl 1997; 52:255-66.

Hamano K, Li X, Qian XQ, Funauchi K, Furudate
M, Minato Y.: Gender preselection in cattle with in-
tracytoplasmically injected, flow cytometrically sorted
sperm heads. Biol Reprod 1999 May; 60(5):1194-7.
Levinson G, Keyvanfar K, Wu JC, Fugger EF,
Fields RA, Harton GL, Palmer FT, Sisson ME,
Starr KM, Dennison-Lagos L, et al.: DNA-based X-
enriched sperm preparation as an adjunct to preim-
plantation genetic testing for the prevention of X-lin-
ked disease. Hum Reprod 1995 Apr; 10(4):979-82.
Fugger EF.: Clinical experience with flow cytometric
separation of human X- and Y-chromosome bearing
sperm. Theriogenology 1999 Dec; 52(8):1435-40.
Vidal F, Fugger EF, Blanco J, Keyvanfar K, Catala
V, Norton M, Hazelrigg WB, Black SH, Levinson G,
Egozcue J, Schulman JD.: Efficiency of MicroSort
flow cytometry for producing sperm populations enri-
ched in X- or Y-chromosome haplotypes: a blind trial
assessed by double and triple colour fluorescent in-situ
hybridisation. Hum Reprod 1998 Feb; 13(2):308-12.
Fugger EF, Black SH, Keyvanfar K, Schulman JD.:
Births of normal daughters after MicroSort sperm se-
paration and intrauterine insemination, in-vitro fertili-
zation, or intracytoplasmic sperm injection. Hum
Reprod 1998 Sep; 13(9):2367-70.

Gardiner-Garden M.: Techniques for sorting X and
Y spermatozoa may adversely affect histone-associa-
ted regions in human spermatozoa. Hum Reprod 1999
May; 14(5):1403-4.

Cressman BE, Pace-Owens S, Pliego JF, Wincek TJ,
Kuehl TJ.: Effect of sperm dose on pregnancy rate
from intrauterine insemination: a retrospective analy-
sis. Tex Med 1996 Dec; 92(12):74-9.

\ol. 19- n°5 - Septiembre-Octubre 2002

Situacién actual de la seleccion de sexo - 343




