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CAPITULO |

RESUMEN

La implantacion del embrién es crucial para una reproduccion exitosa. La
capacidad del utero para remodelarse después de cada menstruacion presenta
caracteristicas similares a las de la reparacion de un tejido lesionado, por lo que
cualquier manipulacién mecanica endouterina podria aumentando las tasas de

éxito en técnicas de reproduccién asistida.

Objetivo: Conocer los beneficios de la estimulacion endometrial mediante
histeroscopia y/o biopsia en los resultados obtenidos en Fertilizacion in Vitro en
relacion a tasa de embarazo clinico, asi como determinar los parametros

ideales para la intervencién endometrial.

Material y métodos: Se tratd de un estudio de casos y controles ambiespectivo
(febrero—octubre 2015 para el grupo de intervencion y febrero 2013—enero 2015
para los controles) de pacientes atendidas en el Centro de Reproduccion del
Hospital Universitario Dr. José Eleuterio Gonzéalez. Se incluyeron pacientes con
infertilidad primaria, de 18-40 afios, en tratamiento con gametos propios, a
realizar su 1° ciclo de FIV. Se excluyeron aquellas con antecedente de

procedimientos de intervencion uterina en los 6 meses previos y/o con hallazgo



de patologia endouterina en histerosalpingografia y/o ultrasonido vaginal. Al
grupo de intervencion se les realizé una estimulacion endometrial con canula de
Pipelle previo al tratamiento de reproduccion (al inicio de la estimulacion
ovarica). El segundo grupo incluyoé pacientes que se hubieran realizado una
histeroscopia diagnéstica (HSC) sin evidencia de patologia endometrial, y que
se sometieron posteriormente a un primer ciclo de FIV. El tercer grupo incluyo
pacientes que se sometieron a un primer ciclo de FIV sin alguna intervencion
uterina previa. En todas las pacientes se realizd estimulacién ovarica (EOC) a

base de Folitropina recombinante; y en todos los casos se realizé FIV/ICSI.

Resultados: La media de dias de estimulacién en general fue de 10 dias (p=
0.681). Se comparé el numero de ovocitos aspirados, obteniendo una mediana
global de 8 (1-40). En el grupo sometido a histeroscopia la media fue de 5
ovocitos (2-9), en el grupo de biopsia fue de 8 (1-31) y en el grupo control 9 (2-
40) p= 0.223. Media de 2 embriones transferidos por paciente (1-4) en general.
Tasa de embarazo clinico para HSC del 33.3%, para biopsia del 15.7%, y para
el grupo control del 16.6%, sin encontrar diferencias estadisticamente

significativas.

Conclusiones: La estimulacion endometrial previa a un primer ciclo de FIV no
ofrecid beneficios adicionales en relacion a la tasas de implantacion y/o de

embarazo clinico.
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CAPITULO I

INTRODUCCION

Las técnicas de reproduccion asistida (TRA) incluyen tratamientos vy
procedimientos que requieren la manipulacion in vitro de ovocitos humanos y
esperma, o de embriones, con el objetivo de lograr el embarazo y el nacimiento
de un bebé vivo.24 Las formas mas comunes de TRA incluyen la fertilizacion
in vitro (FIV) y la inyeccién intracitoplasmatica de espermaozoides (ICSI). Las
TRA son ampliamente utilizadas para el tratamiento de la infertilidad, pero las
tasas de éxito siguen siendo relativamente bajas, reportando que

aproximadamente el 30% de los ciclos resultan en un nacimiento vivo.

Un factor determinante del éxito del tratamiento es la implantacion del embrion,
gue depende de dos factores: la calidad embrionaria y la receptividad del
endometrio. Incluso cuando se transfieren embriones de buena calidad, en
algunas ocasiones no se lleva a cabo la implantacion.® La probabilidad
acumulada de lograr un embarazo mejora con el segundo y tercer intento, pero

a partir de entonces se mantiene en las mismas tasas de éxito.-8)

La implantacion del embrion, paso crucial para la reproduccion exitosa, tiene
lugar en un utero receptivo, lo que sucede a mediados de la fase secretora
(entre los dias 19 y 23 del ciclo menstrual). ® Este periodo de receptividad

endometrial es también conocido como ventana de implantacion. Los cambios
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celulares especificos durante este lapso incluyen la transformacion de las
células del estroma endometrial en células deciduales y la aparicién de grandes
protuberancias apicales (pinépodos) y microvellosidades del epitelio luminal. 10
En paralelo, se lleva a cabo una modulacién perfecta en la expresion de
diferentes citocinas, factores de crecimiento, factores de transcripcion,
prostaglandinas y moléculas de adhesion. El menor desequilibrio en cada una

de estas expresiones de proteinas podria resultar en condiciones patologicas y

subsecuentemente, un problema de infertilidad. 1-14

Vv

FIGURA 1. Sefializacion celular durante la implantacion.

(http://www.abortionpills.ca/image/docking.jpg)

La capacidad del aparato reproductor femenino para remodelarse después de

cada menstruacion presenta caracteristicas que son similares a las de la
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reparacion de un tejido lesionado®), lo cual involucra la actividad equilibrada de
factores de inflamacion, factores vasculares, tejido conectivo, y la remodelacion
de las células epiteliales. 17:1920) De esta manera, la manipulaciéon mecanica se
ha asociado con la formacion de tejido decidual nuevo desde hace varias

décadas. (8

Se ha publicado mucho acerca de las biopsias endometriales tomadas durante
un ciclo espontdneo que precede a un tratamiento de FIV, en donde las tasas
de implantacion, de embarazos clinicos y de nacidos vivos se han incrementado
de manera considerable. Por otra parte, también se ha reportado que este tipo
de intervenciones mejora los resultados de FIV en pacientes con diagndéstico de

falla de implantacion.(@-24)

A pesar de la literatura recientemente publicada, alin no existe un protocolo y/o
consenso en cuanto a la cantidad 6ptima y el calendario de las intervenciones
endometriales que se necesitan para lograr la mejora en la implantacién. Es
importante considerar que otras formas de manipulacion mecanica, como el
legrado o histeroscopia, también han demostrado un efecto favorable sobre el
resultado de embarazo en pacientes sometidas a FIV. Tomados juntos, estos
hallazgos sugieren que el éxito de la implantacion en todos estos casos se
atribuye aparentemente a una reaccion inflamatoria inducida por la lesion que

conduce a una implantaciéon adecuada. (131420
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El mecanismo por el cual las lesiones endometriales locales implican una
respuesta inflamatoria involucra a citoquinas pro-inflamatorias como el factor de
necrosis tumoral alfa (TNFall, IL15, proteina inflamatoria de macrofagos 1B
(MIP-1B) y osteopontina (OPN), ya que el TNFa es esencial para iniciar la
respuesta inflamatoria, esta citocina podria estar implicada en la estimulacion
de células endometriales para producir otras citoquinas y quimioquinas. MIP-1B
es una de las quimiocinas endometriales reguladas por progesterona, ya que su
expresion se eleva durante la fase secretora®24; esta citocina puede tener un
efecto favorable sobre la implantaciéon debido a su efecto adicional sobre la

migracion del trofoblasto.(1718.30.31)

Hay que mencionar que las células inmunes acumuladas en el endometrio
después de una lesion local se caracterizaron por la expresion combinada de
HLA-RDC y factor CD11. Aunque estudios previos han encontrado que los
macrofagos comprenden el 20-25% del total de los leucocitos deciduales y
CD11 solo el 2%, es bastante dificil la distincion individual entre estas dos

subpoblaciones celulares. (18-22)

Una citoquina adicional, OPN, es también conocida por su capacidad para
reclutar y activar macréfagos. Su efecto esta mediado por MIP-1B. Ademas de
su actividad como citoquina, OPN funciona como una molécula de adhesién
gue media la interaccién entre las integrinas en la superficie luminal del Utero y

el trofoblasto, permitiendo asi la union del blastocisto al revestimiento uterino. El
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aumento en el nivel de OPN después de una biopsia en pacientes que serian
sometidas a FIV probablemente contribuye a una mejora en la tasa de

implantacion inducida por la lesion. 20-22)

Cabe destacar que el efecto favorable de la biopsia en la receptividad del
endometrio se manifiesta durante el tratamiento de FIV realizado en el siguiente
ciclo. La facilitacion de la implantacion manifestada en el siguiente ciclo del
tratamiento es, posiblemente, una contribucién de esta "memoria tisular’. Es la
capa funcional residual, mas que la capa basal, lo que contribuye a la

regeneracion endometrial.@b

La regeneracion del tejido endometrial también puede resultar de la
proliferacion de células madre presentes en el endometrio. Hasta el momento,
se han identificado tres poblaciones principales de estas células: células
endoteliales, células madre mesenquimales y células estromales de
fibroblastos.(?? Las células endoteliales estan localizadas en los vasos
sanguineos, lo que sugiere su implicacidén en la angiogénesis, mientras que las

otras dos poblaciones se encuentran en el estroma.(7:21-23)

Se ha demostrado que las células madre endometriales expresan genes que
estan involucrados en la respuesta inflamatoria, y que migran hacia la matriz
extracelular formada en el sitio de la lesion. Por lo tanto, la reaccion inflamatoria
inducida por una lesion estimula la proliferacion endometrial, la migracion y la

diferenciacion celular, procesos en los que puede estar involucrada la
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adquisicion de la receptividad endometrial. La proliferacion de células madre y
la diferenciacion celular también son procesos controlados por los cambios
epigenéticos, como la metilacion del acido desoxirribonucléico (ADN) vy las

modificaciones a la cromatina.@4

La implantacion sigue siendo el paso limitante para el establecimiento de un
embarazo durante el tratamiento de FIV. El éxito de la implantacion es un
proceso complejo que requiere la interaccion eficaz de un embrién competente
y un endometrio receptivo. Hasta la fecha, se han realizado muchos esfuerzos
por mejorar la tasa de implantacion en los ciclos de FIV, los cuales se han
centrado principalmente en factores embrionarios (cultivo extendido de
embriones, seleccion y transferencia en blastocisto, incubaciéon asistida y
cribado de aneuploidias preimplantacion).?® En contraste, se han propuesto
limitadas intervenciones para mejorar la receptividad del endometrio, a pesar de
la evidencia de que hasta dos tercios de falla de implantacién podrian ser

secundarios a una receptividad insuficiente. 5-27)

Una de las intervenciones propuestas destinadas a promover el desarrollo de
un endometrio receptivo es inducir una lesién endometrial local antes de iniciar
un ciclo de FIV.@2%31) Curiosamente, los estudios publicados han demostrado
gue las pacientes que se someten a una biopsia endometrial histeroscopica se
asocian con mayores tasas de implantacion, de embarazo clinico, y de nacido
vivo entre las mujeres que experimentaron falla repetida de implantacion,

aunque sin defectos obvios del endometrio, lo que sugiere que un
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procedimiento histeroscopico y/o intervencion endometrial en el ciclo previo
podria ser beneficioso para mejorar las tasas de embarazo en los ciclos

posteriores de FIV.(28-30.32)

Sin embargo, debido a las variaciones sustanciales en la seleccion de
pacientes, el tiempo, el nUmero y extension de la lesion endometrial aplicada y
las técnicas en estudios anteriores, los méritos de la lesion endometrial en los

resultados clinicos de FIV siguen siendo controvertidos.©0-3%)
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CAPITULO Il

HIPOTESIS

Hipotesis de trabajo.

Cualquier intervencion endometrial (histeroscopia y/o biopsia) en pacientes con
infertilidad primaria sometidas a primer ciclo de FIV mejora las tasas de

embarazo.

Hipotesis nula.

La intervencion endometrial en pacientes con infertilidad primaria sometidas a

primer ciclo de FIV no mejora las tasas de embarazo.
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CAPITULO IV

OBJETIVOS

Objetivo general.

Conocer los beneficios de la estimulacion endometrial mediante histeroscopia

y/o biopsia endometrial en los resultados obtenidos en Fertilizaciéon in Vitro en

relacion a las tasas de embarazo, en pacientes atendidas en el Centro

Universitario de Medicina Reproductiva UANL.

Objetivos especificos:

Conocer las caracteristicas demograficas de las pacientes infértiles que seran

sometidas a primer ciclo de FIV.

Establecer las diferencias en esta poblacion especifica entre la intervencion con

histeroscopia y con biopsia endometrial en funcién de las tasas de éxito.

Determinar los parametros ideales para la intervencion endometrial en este

grupo de pacientes con el fin de mejorar las tasas de éxito.
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CAPITULO V

MATERIAL Y METODOS

Se tratd de un estudio de casos y controles ambiespectivo. Se incluyeron
pacientes que asistiera al Centro Universitario de Medicina Reproductiva
buscando consejeria de fertilidad, a quienes se otorgd una consulta inicial para
explicar extensamente el manejo ofrecido en base a los resultados de los

examenes de rutina solicitados para su estudio.

Se incluyeron aquellas pacientes con diagndstico de infertilidad, de edad entre
18 a 40 afos, candidatas a FIV/ICSI, que fueran a ser sometidas a un
tratamiento de reproduccion asistida con Ovulos propios, a quienes se les
hubiera realizado el protocolo de estudio completo (perfil hormonal, perfil
infeccioso, ultrasonido vaginal, histerosalpingografia, espermograma), firma del
consentimiento informado. Se excluyeron aquellas pacientes con antecedente
de procedimientos de intervencién uterina en los 6 meses anteriores, y quienes
presentaran patologia y/o defectos de llenado en la histerosalpingografia o en el
ultrasonido vaginal. Fueron eliminadas las pacientes que desearan la
suspension del tratamiento antes de la puncion folicular, aquellas con
imposibilidad de contacto posterior al tratamiento de FIV, o quienes no tuvieran

respuesta a la estimulacion folicular con el tratamiento propuesto.

20



Una vez seleccionadas las pacientes que cumplieron estrictamente con los
criterios, se formaron tres grupos: En el primero se realiz6 una histeroscopia
previo al protocolo de estimulacion ovarica y FIV, a quienes se indicé
medicacion con misoprostol (200 microgramos via oral y 200 microgramos via
vaginal) 8 horas antes del procedimiento, el cual se llevé a cabo en el quiréfano
de cirugia ambulatoria del Departamento de Ginecologia, bajo sedacion
anestésica. En el segundo se realizdé estimulacion endometrial con canula de
Pipel, el dia del inicio de la estimulacién ovarica. El tercero fue grupo control,
obtenido de los archivos del Departamento de Biologia de la Reproduccion, que
consistié en pacientes que cumplieron estrictamente los criterios de inclusion,
que hubieran sido atendidas de 2013 a 2014, y en quienes no se hubiera

realizado intervencion uterina previo a la realizacién del primer ciclo de FIV.

La aleatorizacién de las pacientes para los grupos 1 y 2 se realizd por caso
consecutivo. Los criterios de éxito se basaron en tasa de implantacion y tasa

de embarazo en curso.

Para el andlisis estadistico se utilizo el software SPSSv19, con el cual se realizd
un analisis descriptivo para obtener la mediana de las variables discretas,
media para variables continuas y frecuencias para variables nominales. En el
analisis comparativo de las variables cualitativas se utilizaron tablas de
contingencia con el valor de chi-cuadrada, con prueba exacta de Fisher para
valorar su significancia estadistica. En cuanto a las variables cuantitativas se

utilizo la prueba de Kolmogorov-Smirnoff en base a la cual para las variables

21



paramétricas se utilizé la prueba de t Student y en las no paramétricas la u de
Mann-Whitney, asi como analisis multivariado de regresion logistica en aquellas
variables que lo ameritaron, tomando como significancia estadistica una p<

0.05.
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CAPITULO VI

RESULTADOS

Se distribuyeron las pacientes en tres grupo en base al tratamiento recibido,
siendo éstos: pacientes sometidas a histeroscopia con un total de 10 pacientes,
pacientes sometidas a biopsia de endometrio con 27 pacientes y pacientes en
grupo control las cuales fueron 31. No hubo exclusiones en ningun grupo, y se
eliminaron 5 pacientes (4 del grupo control y 1 del grupo de histeroscopia) por

no haber respondido a la estimulacion endometrial.

Caracteristicas descriptivas de la poblacion

La edad media de las pacientes fue de 35 afios, con un rango minimo y maximo
de 20 a 40 afos. Entre los grupos no se observo diferencia significativa en
cuanto a la edad de las pacientes teniendo una media de 37 afios (34-40 afios)
en el grupo de histeroscopia, 35 afios (29-40 afios) en el grupo sometido a

biopsia endometrial y 34 afios (20-40 afios) en el grupo control (p= 0.105).

En cuanto al tipo de infertilidad, 44 (64.7%) pacientes presentaban infertilidad

primaria y las 24 (35.3%) restantes infertilidad secundaria (Tabla 1).
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Al comparar entre los grupos, de las pacientes en quienes se realizo
histeroscopia 4 (40%) presentaban infertilidad primaria y 6 (60%) infertilidad
secundaria; en el grupo de pacientes sometidas a biopsia de endometrio 20
(74%) de ellas presentaban infertilidad primaria y las 7 (26%) restantes
secundaria; en el grupo control 20 (65%) presentaban infertilidad primaria y 11

(35%) secundaria (p= 0.158) (Tabla 2).

Tabla 1. Edad y tipo de infertilidad por grupo.

HSC* BX? CTRL?
Edad 37 (34-40) 35 (29-40) 34 (20-40) 0.105
Infertilidad 1 4 (40%) 20 (74%) 20 (65%) 0.158
2 6 (60%) 7 (26%) 11 (35%)

1 HSC: Histeroscopia.
2 Bx: Biopsia de endometrio.
3 CTRL: grupo control.

Tabla 2. Nimero de casos por diagndstico segun grupo.

HSC! Bx? CTRL? TOTAL
BRO* 1 4 5 10
Endometriosis 3 8 9 20
Fac. Masculino 2 9 3 14
Hipotiroidismo 1 2 1 4
Miomectomia 0 0 1 1
oTB® 3 4 11 18
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Utero Bicorne 0 0 1 1

1 HSC: Histeroscopia.

2 Bx: Biopsia de endometrio.

3 CTRL: grupo control.

4BRO: baja reserva ovarica.

> OTB: oclusion tubérica bilateral.

Estimulacién ovarica

Se realizé estimulacion ovérica controlada en todas las pacientes siguiendo el
mismo esquema de tratamiento, a base de Gonal-f (folitropina alfa
recombinante) utilizando dosis de 150-300 mUI y Merapur (menotropinas
urinarias) a dosis de 75-150 mUI. La media de dias de estimulacion en general
fue de 10 dias con un rango de 5 a 13 dias. En el grupo de histeroscopia la
media de estimulacion fue 10 (7-11) dias, en el de biopsia endometrial fue de 9
(5-13) dias y en el control de 9 (7-12) dias, con un valor de chi cuadrada de p=

0.681).

Recuperacion de ovocitos

Se compar6 el numero de ovocitos recuperados para proceder a la fertilizacion,

obteniendo una media global de 8 ovocitos (1-40). En el grupo sometido a

histeroscopia la media fue de 5 ovocitos estimulados (2-9), en el grupo de

biopsia fue de 8 (1-31) y en el grupo control 9 (2-40) (p= 0.223).
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Transferencia de embriones

Posterior a la fertilizacion se realiz6 la transferencia de embriones, con una

media de dos embriones transferidos por paciente (1-4). Las caracteristicas de

los mismos se muestran en la Tabla 3.

TABLA 3. Caracteristicas de los embriones transferidos.

#Embriones Embriones Transf Edad embrionaria

5c2, 5¢3 2

6cl, 7cl 2

8cl, 8cl1-2, 8c2 3

3c2 2

4c1x3 2
4 6¢c2-3, 8c3, 8c2-3, 3
11c2-3
3 3c2, 4cl, 4c2 2
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2 4cl, 2c1 2

3 8cl, 13c1, 6¢c1 3

2 3cl, 5¢1-2 2

3 7cl1, 8c1, 10c1-2 3

2 8c2, 6¢c2x2 3

2 8clx2, 8c2 3

3 6c2x2, 7c2, 8c2 3

5cl, 5c1-2

7cl1-2,7c2, 12c¢1-2 3

3cl, 3cl-2

27



6cl1x2, 4cl

8cl, 13cl1

5¢c2x2, 2c2

4cl, 4¢1-2x2

4c1x2, 5¢2

4cl-2, 5¢2

1 3cl 3

1 HSC: Histeroscopia.
2 Bx: Biopsia de endometrio.
8 CTRL: grupo control.
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Tasa de embarazo

Se realizd prueba inmunolégica de embarazo al dia 14 posterior a la
transferencia de embriones; los resultados se evidencian en la Tabla 4. De las
58 pacientes que realizaron transferencia de embriones, 20 (34.5%) obtuvieron
resultado positivo y 38 (65.5%) resultado negativo. Al comparar por grupo de
tratamiento, de aquellas sometidas a histeroscopia 3 (33.3%) obtuvieron
resultado positivo, al igual que 6 (31.6%) del grupo de biopsia endometrial, en
tanto que del grupo control 11 (36.7%) mostraron resultado positivo, sin

encontrar diferencia significativa entre los grupos (p= 0.933).

TABLA 4. Resultado de prueba inmunolégica de embarazo por grupo de

tratamiento

HSC? Bx? Ctrl3 p
Positivo 3 (33.3%) 6 (31.6%) 11 (36.7%) 0.933
Negativo 6 (66.6%) 13 (68.4%) 19 63.3%)

1 HSC: Histeroscopia.
2 Bx: Biopsia de endometrio.
3 CTRL: grupo control.
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CAPITULO VII

DISCUSION

Las lesidbn endometrial fue sugerida por primera vez hace mas de una década
como un procedimiento sencillo para mejorar la receptividad endometrial en

pacientes sometidas a técnicas de reproduccion asistida.

El primer articulo que evidencio un beneficio en tasas de embarazo se publicé
en 2003 (Barash y cols., 2003); se traté de un estudio prospectivo de casos y
controles no aleatorizado realizado en buenas respondedoras que no habian
podido concebir en uno o mas ciclos de FIV previos con un promedio de 3

embriones transferidos. 2°

En la actualidad se pueden encontrar mas de 300 publicaciones acerca de este
tema, por lo que muchos especialistas siguen adoptado esta estrategia,
aunque todavia no existe un consenso sobre su beneficio real y el tiempo
optimo de realizacion. Todos éstos, con una excepcion en la que se realizo la
transferencia de embriones de 2 dias después del procedimiento concluyen que
la lesion endometrial antes de comenzar el tratamiento de FIV puede mejorar
las posibilidades de implantacion del embrion y el éxito de las técnicas de

reproduccion asistida.
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Potdar y cols. realizaron un meta-analisis en 2012 que incluyé 2062 pacientes,
encontrando evidencia a favor de la lesion endometrial (RR 2.32, IC 95% 1.72—

3.13). 8

Otro meta-analisis reciente publicado por El-Toukhy y cols. en 2012 logré incluir
901 pacientes y también encontré resultados favorables en el grupo de

intervencion endometrial (RR, 2.63, IC 95% 1.39—4.96). 11

Una de las limitaciones en la calidad de ambos meta-analisis es la elecciéon
incorrecta de los estudios, ya que la mayoria siguen criterios de inclusién no

concordantes y realizan la intervencién endometrial en diferente momento.

Recientemente se publicé un meta-analisis Cochrane por Nastri y cols. (2015),
quienes incluyeron 2128 pacientes, evidenciando una diferencia positiva
moderada al realizar la biopsia endometrial en dia 7 del ciclo previo vs. dia 7 del

ciclo en curso (RR 1.42, IC 95% 1.08-1.85). %2

Series recientes mas pequefias no incluidas en estos meta-analisis han
encontrado resultados opuestos, como la publicada por Yee Yeung y cols.

(2014)? quienes aleatorizaron 300 pacientes infértiles sometidas a TRA, que al
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igual que nuestro estudio, no encontré diferencias estadisticamente
significativas (RR 0.833, IC 95% 0.585 — 1.187); por su parte Baum et al.l®
presentaron un estudio incluyendo 36 pacientes en el cual se dividieron en
grupos de numero igual para comparar las tasas de embarazo e implantacion
en un grupo que recibié biopsia de endometrio contra grupo control, no

encontraron diferencias en estas tasas.

Nuestra investigacion evidencia el resultado de todas las pacientes atendidas
en su primer ciclo de FIV del afio 2015, incluyendo controles de 2013 y 2014,
quienes recibieron el mismo protocolo de estimulacion (adaptado por edad y
diagnéstico) en quienes se realizd intervencion endometrial, ya fuera

histeroscopia o lesion endometrial, para mejorar las tasas de éxito.

La edad media fue de 35 afios para los tres grupos, lo cual se vio reflejado en
una respuesta adecuada a la estimulacién ovarica asignada, sin encontrar
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos (p=0.105). El factor
edad, como era de esperarse, también ha sido contundente en los resultados
satisfactorios ya que aquellas pacientes jovenes en las que hubo minima

intervencion presentaron tasas de embarazo mayores.

Mas de la mitad de las pacientes acudieron por infertilidad primaria; y al menos
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en el 30% de los casos, este diagndstico fue secundario a endometriosis y
BRO, comprometiendo importantemente las tasas de éxito, aunque no se
encontré deferencia con significancia estadistica (p=0.158). Ante la diversidad
de entidades clinicas relacionadas directamente con infertilidad, no hemos sido
capaces de determinar si realmente el procedimiento estd exento de un
beneficio adicional a las tasas de éxito durante los tratamientos de reproduccion
asistida, o si la complejidad de los diagnésticos incluidos interfirio en los

resultados de manera desfavorable.

Los resultados de B-hGC positivos se dieron principalmente entre las pacientes
cuyos diagnoésticos no comprometieron la calidad ovocitaria, tanto en los grupos
de intervencion como en el grupo control. A pesar de esto, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en ninguna de las variables por grupo
de intervenciéon (histeroscopia del 33.3% vs biopsia endometrial del 31.6%,
p=0.933) aunque no se puede descartar que el reducido tamafio de muestra

haya determinado la falta de significancia en los resultados.

No se puede obviar la falta de consenso acerca del momento indicado para
realizar la intervencién, ya que tampoco logramos confirmar beneficios
adicionales con el estimulo endometrial al inicio del tratamiento para

hiperestimulacion ovarica controlada.
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CAPITULO VI

CONCLUSION

En nuestras pacientes, la estimulacion endometrial previa a un primer ciclo de

FIV no ofrecié beneficios adicionales en relacion a la tasas de embarazo clinico.

Cabe destacar que se incluyeron todas las pacientes atenidas en nuestro centro
en el lapso de tiempo establecido, y aun asi, el tamafio de muestra no mostré
significancia estadistica en la comparacion de los grupos, por lo que seria
benéfico continuar con esta linea de investigacion para poder llegar a mejores

conclusiones en nuestra poblacion.

Debido a la falta de consenso en la técnica especifica, el momento de
realizacion y el grupo de pacientes que se verian directamente beneficiadas de
este sencillo procedimiento, se necesitan mas ensayos clinicos aleatorizados

bien disefiados para poder realizar recomendaciones contundentes.
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CAPITULO IXis!

ANEXOS

9.1 Carta de consentimiento informado.
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