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Capítulo I 

RESUMEN 

 

Introducción. Se estima que una de cada seis personas a nivel mundial 

presentará algún problema relacionado con infertilidad en algún momento de su 

vida reproductiva. Recientemente ha cobrado mayor relevancia la obesidad y los 

trastornos metabólicos asociados a la resistencia a la insulina (RI), que interfieren 

con la función normal del eje reproductivo. Existe evidencia que demuestra una 

relación directa entre la obesidad y los resultados reproductivos adversos, incluso 

en mujeres candidatas a técnicas de reproducción asistida (TRA) en donde se 

han informado menores tasas de embarazo y mayores tasas de aborto 

espontáneo. La hiperinsulinemia compensadora secundaria a la RI se asocia a 

alteraciones en la esteroidogénesis con una inadecuada secreción de 

gonadotropinas, una mayor producción de andrógenos y una mayor 

aromatización periférica, además incrementa la producción hepática del factor de 

crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-1) que está vinculada desarrollo de 

acantosis nigricans (AN). La prevalencia de AN en la población general es muy 

variable y se modifica en base a la edad, la raza, el grado de obesidad y la 

presencia de diversas endocrinopatías. La AN puede utilizarse como marcador 

clínico de RI o diabetes mellitus (DM) no insulinodependiente, y es importante 

realizar una evaluación dirigida e intencionada de estas lesiones dérmicas en 

mujeres con infertilidad candidatas a TRA, con la finalidad de detectar y manejar 

de manera oportuna trastornos metabólicos subyacentes que nos permitan 

mejorar las tasas de éxito en este grupo de población. 
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Objetivos. El objetivo general del estudio es determinar si la presencia de AN se 

relaciona con resultados reproductivos negativos en pacientes tratadas mediante 

TRA (FIV/ ICSI), así como determinar la proporción de pacientes con AN y RI en 

mujeres candidatas a TRA que no han sido diagnosticadas previamente. 

Material y métodos. Estudio prospectivo, longitudinal y comparativo que incluyó 

mujeres de 18-43 años con diagnóstico de infertilidad candidatas a TRA (FIV/ 

ICSI). Se realizó una evaluación dirigida a identificar la presencia de AN y 

mediciones séricas de FSH, LH, E2, TT, TL, glucosa e insulina en dos momentos 

diferentes, el día de inicio de la estimulación ovárica controlada (EOC) y el día de 

la recuperación de ovocitos por vía transvaginal (ROTV). Se calculó el índice de 

HOMA y se tomó un valor de 2.5 o mayor para definir RI. En base a la presencia 

de AN y de RI se categorizaron las pacientes en tres grupos diferentes: Grupo A: 

AN+ / RI+, Grupo B: AN- / RI-, Grupo C: AN- / RI+. El protocolo de EOC, la ROTV 

y el tipo de transferencia embrionaria (TE) se decidió en base a las características 

clínicas de cada paciente y por el médico tratante. Se evaluaron las 

características demográficas de las pacientes, las características específicas del 

ciclo de FIV/ ICSI y los resultados reproductivos y se compararon entre cada uno 

de los grupos. 

Resultados. El estudio incluyó 79 pacientes, 28 en el grupo A, 31 en el grupo B 

y 20 en el grupo C. La prevalencia de AN y de RI fue de 35% y 60% 

respectivamente. La edad promedio de las pacientes fue de 36.35 años, el IMC 

de 27.80 kg/m2 y los niveles basales de FSH de 9.99 mIU/ml. El 48.10% de las 

pacientes tenía diagnóstico de infertilidad primaria y los factores específicos de 

infertilidad más frecuentes fueron el factor ovárico con 65.82% seguido del factor 
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tubárico y masculino. No se encontraron diferencias significativas respecto a la 

duración total de la EOC, la dosis total de gonadotropinas utilizada, el número de 

ovocitos totales recuperados, el número de ovocitos MII recuperados, la tasa de 

fertilización, el número de embriones totales en etapa de división (D3) y el número 

de embriones de óptima calidad en la misma etapa (D3). No se encontraron 

diferencias significativas en los valores de FSH, LH, E2, TT y TL ni al inicio de la 

EOC ni el día de ROTV. La tasa de cancelación del ciclo por baja respuesta 

ovárica fue de 14.28% para el grupo A,12.90% para el grupo B y 25% para el 

grupo C. La tasa de embarazo y embarazo clínico fueron superiores en el grupo 

B con 38.7% y 25.8% respectivamente, en comparación con el grupo A que 

presentó las tasas más bajas con 10.71% y 7.14% respectivamente. La tasa de 

aborto espontáneo fue mayor en el grupo A en comparación con los grupos B y 

C. La regresión logística múltiple reportó una asociación significativa entre la AN 

y una disminución en la tasa de embarazo y embarazo clínico, con un OR de 

0.158 y 0.048 respectivamente, también se reportó una asociación significativa 

entre la RI y una disminución en la tasa de embarazo y embarazo clínico, con un 

OR de 0.146 y 0.173 respectivamente. 

Conclusión. La prevalencia de AN y RI es elevada en nuestra población, aún en 

pacientes sin diagnóstico previo. La presencia de AN y RI están 

independientemente asociadas a resultados reproductivos adversos en ciclos de 

TRA (FIV/ ICSI). La búsqueda intencionada de estos factores se debe realizar en 

todas las pacientes previo al tratamiento con TRA, con el fin de optimizar las tasas 

de éxito y prevenir complicaciones futuras en la salud de la paciente. 
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Capítulo II 

INTRODUCCIÓN 

 

La Sociedad Americana de Medicina Reproductiva (ASRM) define la infertilidad 

como la incapacidad de lograr un embarazo exitoso durante un periodo de 12 

meses de tener relaciones sexuales regulares y sin protección (1), además 

establece que la evaluación clínica es justificada a partir de los 6 meses de 

evolución en mujeres de 35 años o mayores (2). La Organización Mundial de la 

Salud (OMS) estima que una de cada seis personas en todo el mundo presentará 

algún problema relacionado con infertilidad en algún momento de su vida 

reproductiva. Se han identificado diversos factores etiológicos específicos 

relacionados con infertilidad, como factores genéticos, factores que se asocian a 

alteraciones a nivel estructural o en la función de los ovarios, salpinges o útero, 

así como factores que condicionen una espermatogénesis anormal (3). En años 

recientes han cobrado mayor relevancia otros factores relacionados con 

infertilidad como alteraciones endocrinas, desequilibrios hormonales y la 

exposición a diversos factores ambientales, dentro de estas afecciones destacan 

la obesidad y los diferentes trastornos metabólicos asociados con el desarrollo 

de resistencia a la insulina (RI), debido a que son considerados en la actualidad 

un problema de salud pública mundial (4). 

El impacto de la obesidad en la función reproductiva se atribuye principalmente 

a mecanismos endocrinos subyacentes, que interfieren con el funcionamiento 

adecuado del eje neuroendocrino reproductivo y reducen la ovulación 

homeostática. Se ha reportado que el tiempo para alcanzar la concepción es 
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mayor en mujeres con índice de masa corporal (IMC) mayor a 25 kg/m2, y que 

tanto el sobrepeso como la obesidad se relacionan de manera significativa con 

resultados reproductivos adversos (5). En mujeres candidatas a realizar técnicas 

de reproducción asistida (TRA), se ha informado un aumento en la dosis total de 

gonadotropinas necesaria durante la estimulación ovárica controlada (EOC), 

alteración en la maduración de los ovocitos, un desarrollo subóptimo de los 

embriones y una mala eficacia en la implantación, además de presentar un 

impacto negativo significativo en los resultados reproductivos, con una 

disminución en la tasa de embarazo y un aumento en la tasa de aborto 

espontáneo (6,7). Con el paso de los años existe mayor evidencia que respalda 

la idea de que la infertilidad tiene implicaciones que van más allá de las 

necesidades reproductivas inmediatas, por lo que el diagnóstico oportuno de 

condiciones que pueden afectar el funcionamiento reproductivo podría mejorar 

de manera considerable las tasas de éxito en pacientes candidatas a TRA (8). 

La RI es un trastorno metabólico en el que las células diana no responden a los 

niveles normales de insulina sérica circulante, lo que da como resultado una 

hiperinsulinemia compensadora en un intento por obtener una respuesta 

fisiológica adecuada (9). La hiperinsulinemia y la RI se asocian a alteraciones en 

la esteroidogénesis y a un aumento en la producción de andrógenos, lo que 

condiciona un estado de hiperandrogenismo, que impacta de manera negativa la 

función ovárica reproductiva, además en mujeres obesas, la secreción de 

gonadotropinas se ve alterada como efecto del aumento en la aromatización 

periférica de los andrógenos (10, 11). 

La hiperinsulinemia presente en mujeres con obesidad y RI además del aumento 
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en la producción de andrógenos también incrementa la producción a nivel 

hepático del factor de crecimiento similar a la insulina 1 y 2 (IGF-1 y IGF-2) y el 

aumento en la producción de IGF-1 junto con la insulina aumentan la actividad 

de la enzima 17-hidroxilasa en los ovarios, favoreciendo la producción excesiva 

de andrógenos. Otro efecto de la hiperinsulinemia es la disminución en la 

producción de la proteína transportadora de hormonas sexuales (SHBG) y de la 

proteína transportadora de IGF-1 (IGFBP-1), contribuyendo a un incremento en 

los niveles de andrógenos libres y de IGF-1 sin fijar en las células diana (12). 

En otro mecanismo, la hiperinsulinemia también refuerza la actividad de la 

hormona luteinizante (LH) a nivel de las células de la granulosa lo que altera la 

esteroidogénesis ovárica e inhibe la diferenciación final de estas células, 

favoreciendo la luteinización prematura y el consecuente paro en el desarrollo 

folicular, lo que clínicamente se traduce en alteraciones del ciclo menstrual, 

condición clínica estrechamente relacionada con la obesidad (13). De este modo, 

tanto el aumento en la producción de estrógenos secundario a una mayor 

aromatización periférica en el tejido graso, como un aumento en la producción de 

andrógenos favoreciendo un estado de hiperandrogenismo, alteran la función 

óptima del eje hipotálamo-hipófisis-gónada (HHG), siendo ésta la principal causa 

de anovulación crónica y de los resultados reproductivos adversos observados 

en este grupo de población (14).  

Las endocrinopatías son las principales causas de acantosis nigricans (AN), y la 

obesidad es el trastorno metabólico más asociado, generalmente acompañada 

de RI, hiperinsulinemia o DM. La prevalencia de AN en la población en general 

varía ampliamente, y se modifica en base a ciertas características demográficas 



16 
  

como la edad, la raza, el grado de obesidad y la presencia o no de 

endocrinopatías concomitantes (15, 16). 

El mecanismo a través el cual la RI causa AN es complejo, se debe 

principalmente a factores que estimulan la proliferación de queratinocitos 

epidérmicos y fibroblastos dérmicos. La hiperinsulinemia secundaria al desarrollo 

de RI favorece la interacción de la insulina con los receptores del IGF-1, 

desencadenando este proceso proliferativo (17). 

La presencia de AN puede utilizarse como marcador clínico de RI y DM no 

insulinodependiente. En muchas ocasiones, estas lesiones dérmicas son 

ignoradas tanto por los médicos como por los pacientes, principalmente debido a 

que son lesiones asintomáticas, sin embargo, debe considerarse la búsqueda 

intencionada de AN principalmente en pacientes con factores de riesgo, en 

quienes el desarrollo de esta dermatosis es de gran importancia y no debe pasar 

desapercibida ya que puede ser indicativa de la necesidad de realizar pruebas 

complementarias para identificar trastornos metabólicos concomitantes (18). 

La obesidad y la RI se relacionan de manera muy estrecha con la presencia de 

AN, y en mujeres con infertilidad candidatas a TRA impactan negativamente los 

resultados reproductivos, por lo que esta población podría beneficiarse de la 

evaluación de estos factores, con el fin de favorecer la detección y manejo 

oportuno de posibles trastornos metabólicos asociados, lo anterior nos permitiría 

mejorar la tasa de éxito en pacientes sometidas a TRA y sus resultados 

reproductivos, así como la prevención de posibles complicaciones (19, 20). 
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Capítulo III 

HIPÓTESIS 

 

Hipótesis de trabajo. 

La presencia de AN se relaciona con resultados reproductivos negativos en 

pacientes tratadas mediante TRA (FIV/ ICSI). 

 

Hipótesis nula. 

La presencia de AN no se relaciona con resultados reproductivos negativos en 

pacientes tratadas mediante TRA (FIV/ ICSI). 
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Capítulo IV 

OBJETIVOS 

 

Objetivo general. 

Determinar si la presencia de AN se relaciona con resultados reproductivos 

negativos en pacientes tratadas mediante TRA (FIV/ ICSI). 

 

Objetivos secundarios. 

Determinar la prevalencia de AN y RI en pacientes tratadas mediante TRA, que 

desconocen el diagnóstico previo.  

 

Comparar la tasa de embarazo, tasa de embarazo clínico y tasa de aborto 

espontáneo en pacientes con y sin AN tratadas mediante TRA.  

 

Comparar el número de ovocitos recuperados, número de ovocitos maduros 

(MII), la tasa de fertilización, el número de embriones en etapa de división (D3), 

el número de embriones de óptima calidad en etapa de división (D3), la duración 

total de la EOC y la dosis total de gonadotropinas utilizada en pacientes tratadas 

mediante TRA con y sin AN. 
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Capítulo V 

JUSTIFICACIÓN 

 

La creciente epidemia de obesidad y los diversos trastornos metabólicos 

asociados a ésta, son actualmente un problema de salud pública a nivel mundial. 

La obesidad y la RI están relacionadas de manera estrecha y son factores 

importantes y frecuentes en mujeres con infertilidad, principalmente en aquellas 

que cursan con oligo-anovulación. La evidencia muestra que la obesidad afecta 

negativamente a la salud reproductiva femenina al interferir con el funcionamiento 

adecuado del eje neuroendocrino reproductivo, e incluso en mujeres candidatas 

a TRA se ha asociado a menores tasas de éxito, disminuyendo de manera 

significativa la tasa de embarazo y aumentando la tasa de aborto espontáneo. La 

AN es una dermatosis asociada a la presencia tanto de obesidad como de RI y 

puede tener utilidad clínica como marcador de la presencia de diversos trastornos 

metabólicos, por lo que su identificación y tratamiento de manera oportuna podría 

beneficiar a mujeres que cursan con infertilidad, tanto para fines pronósticos 

como para optimizar el estado metabólico previo al tratamiento. La búsqueda 

intencionada de estos factores podría generar un área de oportunidad para 

mejorar los resultados reproductivos y las tasas de éxito, así como de prevenir 

complicaciones futuras de esta población. 
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Capítulo VI 

MATERIAL Y MÉTODOS 

 

Diseño del estudio.  

Estudio observacional, prospectivo, longitudinal y comparativo. 

 

Población del estudio. 

Pacientes de sexo femenino de 18-43 años con diagnóstico de infertilidad 

primaria o secundaria que acudieron al Centro Universitario de Medicina 

Reproductiva (CeUMER) del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González” 

y que iniciaron un ciclo de TRA (FIV/ ICSI) de diciembre de 2021 a noviembre de 

2024.  

 

Consentimiento informado y confidencialidad 

Se invitó a participar en el estudio durante la consulta de infertilidad, y se procedió 

a la firma del consentimiento informado de todas las pacientes que aceptaron la 

invitación, se brindó la información de manera verbal y por escrito de las 

características y objetivos del presente estudio, respetando la autonomía de cada 

paciente y su deseo de participar o no en todas las etapas del proceso. Se 

mantuvo una comunicación directa y abierta para resolución de dudas durante 

todo el estudio. 

No fue necesario la identificación del paciente para motivos de este proyecto, se 

asignó un número de registro al cuál sólo tenía acceso el equipo de investigación 

para mantener la confidencialidad de la paciente. 
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Criterios de selección. 

Los criterios de inclusión utilizados fueron: 

1. Mujeres de 18-43 años 

2. Diagnóstico de infertilidad primaria o secundaria 

3. Inicio de ciclo de TRA (FIV/ ICSI) 

 

Los criterios de exclusión utilizados fueron: 

1. Diagnóstico previo de DM, RI u otro trastorno metabólico asociado a la 

presencia de AN 

2. Uso de hipoglucemiantes en los últimos 3 meses 

3. Uso de tratamientos hormonales en los últimos 3 meses 

4. Diagnóstico previo de pérdida gestacional recurrente (PGR), falla 

recurrente de la implantación (FRI) o antecedente de baja respuesta 

ovárica (BRO) en un ciclo previo 

 

Procedimiento.  

1. A todas las pacientes que se incluyeron en el estudio se les realizó una historia 

clínica completa, obteniendo la siguiente información: 

a) Edad. 

b) Consumo de alcohol, tabaco o drogas. 

c) Antecedentes personales patológicos incluyendo medicamentos utilizados 

y antecedentes quirúrgicos. 

d) Antecedentes gineco-obstétricos incluyendo menarca, ritmo, paridad, 

presencia de dismenorrea o dispareunia. 
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2. Se obtuvieron medidas de peso, talla y se calculó el IMC. 

 

3. Se realizó una evaluación intencionada y dirigida a la identificación de AN en 

cuatro sitios distintos (axila, cuello, codos y nudillos). La presencia o ausencia de 

AN se determinó por personal capacitado mediante la observación visual directa 

y con ayuda de documentación fotográfica. 

 

4. Se realizó un abordaje completo de infertilidad a todas las pacientes, que 

consistía en una exploración física ginecológica completa, un ultrasonido 

transvaginal (US-TV), un perfil hormonal, un espermograma de la pareja con 3-5 

días de abstinencia sexual y una histerosalpingografía en algunos casos por 

decisión del médico tratante. 

 

5. Las pacientes se clasificaron en infertilidad primaria o secundaria en base a la 

paridad y se documentó la presencia de factores específicos de infertilidad como 

factor ovárico, factor tubárico, factor uterino, factor masculino y factor endocrino.  

 

6. El protocolo de EOC se definió en base a las características clínicas de la 

paciente y por el médico tratante, la ROTV se realizó 36 horas posterior al 

disparo. Se realizó FIV/ ICSI aproximadamente 4 horas después de la 

recuperación de los ovocitos, se evaluó la fertilización de los ovocitos a las 16-18 

horas posterior al FIV/ ICSI y se definió una fertilización adecuada como la 

aparición de dos pro núcleos (2PN) y dos cuerpos polares (2CP), posteriormente 

se evaluó el número total de embriones en etapa de división (D3) y el número de 
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embriones de óptima calidad en la misma etapa (D3), se utilizó la clasificación de 

la Asociación para el Estudio de la Biología de la Reproducción (ASEBIR) para 

evaluar el desarrollo embrionario. La TE se realizó en fresco (TEF) o congelado 

(TEC) según la decisión del médico tratante y el número de embriones 

transferidos se decidió en base a la edad de la paciente y a la calidad de los 

embriones obtenidos. El soporte de fase lútea se decidió en base al tipo de 

transferencia embrionaria implementada y por el médico tratante. Se solicitó una 

prueba de gonadotropina coriónica humana (B-hCG) cuantitativa 14 días 

posterior a la transferencia embrionaria (TE). Se documentaron las 

características de los ciclos de FIV/ ICSI incluyendo las siguientes variables: 

a. Tipo de protocolo de EOC utilizado. 

b. Día del ciclo al inicio de la EOC. 

c. Días totales de duración y dosis total de gonadotropinas utilizada para la 

EOC, así como la marca del fármaco utilizado. 

d. Marca, dosis y tipo de “trigger” utilizado. 

e. Número de folículos totales >15 mm el día del “trigger”. 

f. Número de ovocitos totales y ovocitos maduros (MII) recuperados. 

g. Tipo de fertilización utilizada (FIV convencional o ICSI). 

h. Número de ovocitos fertilizados (presencia de 2PN). 

i. Número total de embriones y número de embriones de óptima calidad en 

etapa de división (D3). 

j. Tipo de transferencia embrionaria (fresco o congelado), número de 

embriones transferidos y etapa del desarrollo embrionario al momento de 

la transferencia embrionaria. 
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k. Resultado de la prueba de B-hCG. 

l. Se incluyó información respecto a los ciclos cancelados y los ciclos en los 

que no se realizó transferencia embrionaria (NT). 

 

7. A todas las participantes incluidas se les realizaron 2 tomas de muestra de 

sangre venosa periférica (5-10 ml), la primera el día del inicio de la EOC, y la 

segunda el día de la recuperación de ovocitos, en ambas se realizaron las 

mismas mediciones 

a. FSH, LH, E2, TT y TL 

b. Glucosa e insulina 

 

8. El índice de HOMA se utilizó para categorizar a las pacientes con y sin RI, 

utilizando un umbral de 2.5 o mayor para las mujeres con RI, el índice de HOMA 

se calculó mediante la siguiente fórmula: HOMA-RI = Glucosa (mg/dl) x Insulina 

(mU/l) / 405. 

 

9. En base a la presencia o ausencia de AN y de RI, las pacientes se 

categorizaron en 3 grupos distintos: 

a. Grupo A: pacientes con AN y RI (AN+ / RI+) 

b. Grupo B: pacientes sin AN y sin RI (AN- / RI-) 

c. Grupo C: pacientes sin AN pero con RI (AN- / RI+) 

 

10. Para valorar los resultados reproductivos, únicamente se tomó en cuenta la 

primera TE de cada ciclo de TRA (TEF o TEC). Se calcularon la tasa de 
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embarazo, tasa de embarazo clínico, tasa de aborto espontáneo. 

a. Embarazo: resultado positivo de una prueba de B-hCG a los 14 días de la 

transferencia embrionaria 

b. Embarazo bioquímico: pérdida gestacional temprana en donde no se logra 

identificar saco gestacional intrauterino mediante US-TV. 

c. Embarazo clínico: presencia de saco gestacional intrauterino identificado 

por US-TV 2 semanas posterior a la prueba de B-hCG. 

d. Aborto espontáneo: pérdida gestacional espontánea de un embarazo 

clínico. 

El seguimiento de cada embarazo se realizó hasta la semana 12 de gestación, 

momento en el que la paciente continuaba su control prenatal y seguimiento con 

un ginecólogo materno-fetal, y ya no fue posible mantener el contacto con la 

mayoría de las pacientes. 

 

Cálculo de la muestra. 

Se realizó el cálculo del tamaño de la muestra utilizando la fórmula de tamaño de 

muestra en una población finita (n de 95) con el objetivo de determinar el impacto 

de la presencia de AN en los resultados reproductivos en pacientes candidatas a 

TRA. Se determinó la proporción esperada de la presencia de AN en 30% según 

la literatura publicada en el artículo de Sakumoto T, et al. Insulin 

resistance/hyperinsulinemia and reproductive disorders in infertile women. 

Reproductive Medicine and Biology, Vol. 9: 185-190, 2010. (doi:10.1007/s12522-

010-0062-5) junto a una precisión o magnitud del error de 5% (+/- 0.05). Lo 

anterior, junto con un valor de Z de 1.96 dado por una significancia de 0.05 y un 
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poder de 97.5%, se requieren al menos 74 sujetos de estudio. 

 

Análisis estadístico. 

Se realizó un análisis descriptivo de la información obtenida, las variables 

cuantitativas se reportaron como medias y desviación estándar mientras que las 

variables cualitativas se reportaron como frecuencias y porcentajes. Se empleó 

la prueba de Shapiro-Wilk para determinar la distribución de las variables.  

Para la comparación entre los tres grupos, la elección de la prueba se basó en la 

distribución de la variable. En la opción paramétrica se empleó una prueba de 

ANOVA y para la no paramétrica la prueba de Kruskal- Wallis. Las 

comparaciones múltiples se realizaron en aquellas comparaciones donde la 

prueba de ANOVA o Kruskal-Wallis mostraron diferencias entre los grupos, con 

las pruebas de Šídák o Dunn. Se considero como estadísticamente significativo 

un valor de p <0.05. Diferencias en las proporciones de variables cualitativas se 

evaluaron con la prueba de chi-cuadrado. Lo anterior fue realizado con el 

software GraphPad Prism 10.4.1. 

El análisis de los resultados reproductivos se realizó mediante una regresión 

logística posterior a un análisis bivariado para determinar la asociación de las 

variables “AN” y “RI” con las variables “embarazo” y “embarazo clínico”, el modelo 

fue ajustado para la edad, la paridad, los niveles de FSH e IMC.  Este análisis fue 

realizado en el software SPSS 23. 
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Capítulo VII 

 RESULTADOS 

 

Se incluyeron un total de 80 pacientes que cumplieron con los criterios de 

inclusión y exclusión, posteriormente 1 paciente retiró su consentimiento 

informado por motivos personales, por lo que al final se incluyeron 79 pacientes 

para el análisis del estudio. Se categorizaron a cada una de las pacientes en 3 

diferentes grupos:  

1. Grupo A, presencia de AN y de RI (AN+ / RI+) 

2. Grupo B, ausencia de AN y de RI (AN- / RI-) 

3. Grupo C, ausencia de AN, pero presencia de RI (AN- / RI+) 

En el grupo A se incluyeron 28 pacientes, en el grupo B se incluyeron 31 

pacientes y en el grupo C se incluyeron 20 pacientes. 

La prevalencia de AN en las pacientes incluidas en el estudio sin diagnóstico 

previo de cualquier trastorno metabólico asociado fue del 35.44%, así como la 

prevalencia de RI definida como un índice de HOMA >2.5 fue del 60.75%.  

En la tabla 1 se muestran las características demográficas y clínicas de las 

pacientes incluidas en cada uno de los grupos. 

 

Tabla 1. Características basales de las pacientes 

 TOTAL 

(n=79) 

GRUPO A 

(n=28) 

GRUPO B 

(n=31) 

GRUPO C 

(n=20) 

Valor 

de p 

Edad (años) 36.35 36.32 ± 4.25 36.25 ± 4.79 36.55 ± 5.44 0.8719 
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Del total de pacientes incluidas en el estudio, se reportó una media de 36.35 

años, un IMC de 27.80 kg/m2 y niveles basales de FSH en 9.99 mIU/ml. Al 

comparar la edad promedio por grupo, no se encontraron diferencias 

significativas (p=0.8719), ni tampoco en los niveles basales de FSH (p=0.2772). 

La mayoría de las pacientes incluidas en el presente estudio se encontraba en el 

subgrupo de edad entre 35-39 años con un 46.8%, las mujeres menores de 35 

años representaban el 27.8% y las mayores a 40 años el 25.3%. 

La prevalencia de sobrepeso u obesidad en nuestra población fue elevada. Una 

mayor proporción de mujeres obesas se encontró en el grupo A, con un IMC 

IMC 27.80 31.63 ± 5.44 25.01 ± 3.90 26.77 ± 5.24 <0.0001 

Índice de HOMA 5.11 8.76 ± 15.75 1.74 ± 0.5 5.21 ± 1.28 <0.0001 

FSH (mUI/ml) 9.99 10.33 ± 5.71 9.39 ± 4.32 10.45 ± 13.72 0.2772 

Tabaco (%) 15.18 7.14 9.67 35.00 0.0263 

Alcohol (%) 25.31 25.00 16.12 40.00 0.1565 

Infertilidad 1 (%) 48.10 57.14 41.94 45.00 0.5314 

Infertilidad 2 (%) 51.90 42.85 58.06 55.00 0.5314 

Paridad (1) (%) 53.65 58.3 44.44 63.63 0.7706 

Paridad (2) (%) 26.82 25.00 33.33 18.18 0.5994 

Paridad (≥3) (%) 19.51 16.70 22.22 18.18 0.8928 

F. ovárico (%) 65.82 85.71 51.61 55.00 0.0139 

F. tubárico (%) 51.89 46.42 58.06 60.00 0.2685 

F. uterino (%) 35.44 32.14 48.38 20.00 0.1134 

F. masculino (%) 50.63 53.57 48.38 45.00 0.8822 

F. endocrino (%) 44.30 50.00 38.70 45.00 0.6816 
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promedio de 31.63 kg/m2 en contraste con los valores promedios de 25.01 kg/ m2 

y 26.77 kg/m2 en los grupos B y C respectivamente, siendo esta diferencia 

estadísticamente significativa (p=<0.0001).  

El índice de HOMA también fue diferente al comparar entre grupos, lo que era 

esperado debido a que fue uno de los parámetros utilizados para categorizar a 

las pacientes en cada grupo de estudio, en el grupo A se reportó un índice de 

HOMA promedio de 8.76, en el grupo B de 1.74 y en el grupo C de 5.21, siendo 

esta diferencia estadísticamente significativa (p=<0.0001). 

En la figura 1 se muestran las comparaciones múltiples entre grupos para las 

variables de edad, IMC, índice de HOMA y niveles basales de FSH. Se observa 

una diferencia entre los grupos A y B y entre los grupos A y C para el IMC, y para 

el índice de HOMA se observa una diferencia entre los grupos A y B y entre los 

grupos B y C.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Comparación de edad, IMC, índice de HOMA y FSH 
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El 25.31% de la población total reportó consumir alcohol y el 15.18% consumir 

tabaco, cabe remarcar que el grupo C tuvo la mayor proporción de mujeres 

fumadoras (35.0%) con un valor de p=0.0263. 

El 48.1% de las pacientes incluidas tenían diagnóstico de infertilidad primaria, y 

el 51.90% diagnóstico de infertilidad secundaria, el 53.65% de estas últimas 

tenían el antecedente de una gesta previa, el 26.82% de dos gestas previas y el 

19.51% de 3 o más gestas, la proporción en cada uno de los grupos fue similar. 

Respecto a los factores de infertilidad específicos, el facto ovárico fue el más 

prevalente con el 65.82%, seguido del factor tubárico con 51.89%, el factor 

masculino con 50.63%, el factor endocrino con el 44.30% y finalmente el factor 

uterino con el 35.44%. En la comparación entre grupos, el grupo A tuvo una 

mayor proporción de factor ovárico con 85.71% en comparación con el 51.61% y 

55.00% en los grupos B y C respectivamente (p=0.0139). 

Las principales etiologías documentadas en el factor ovárico fueron la edad 

avanzada (mayor o igual a 38 años), antecedentes quirúrgicos, SOP y 

endometriomas. En el factor tubárico encontramos la oclusión tubárica unilateral 

o bilateral reportada por estudio de histerosalpingografía (HSG) como la principal 

causa, seguido de los antecedentes quirúrgicos incluida la salpingoclasia bilateral 

(SPCB) como método de planificación familiar, hidrosálpinx y endometriosis. Para 

el factor masculino se incluyeron todas las alteraciones en los parámetros de 

concentración (oligospermia o azoospermia), motilidad (astenozoospermia) y 

morfología (teratozoospermia) o una combinación de éstas. Respecto al factor 

endocrino es importante remarcar que en su mayoría fue secundario a 

alteraciones en los niveles óptimos de TSH (menor a 2.5 µU/ml) y prolactina 
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(menor a 25 ng/ml) y una menor proporción a pacientes con el diagnóstico 

establecido de hipotiroidismo y tratamiento de reemplazo con levotiroxina. 

Finalmente, para el factor uterino la principal etiología fue la presencia de pólipos 

endometriales que requirió la resolución por vía histeroscópica seguido de 

miomatosis, adenomiosis y dos mujeres con antecedente de tabique uterino. En 

todas las pacientes con patología uterina y anexial se valoró la necesidad de una 

intervención quirúrgica previa a la EOC o TE siguiendo las recomendaciones 

establecidas por las diferentes guías internacionales. 

En la tabla 2 se muestran las características de los ciclos de FIV/ ICSI para cada 

uno de los 3 grupos. 

 

Tabla 2. Características de los ciclos de FIV/ ICSI 

 TOTAL 

(n=79) 

GRUPO 

A 

(n=28) 

GRUPO B 

(n=31) 

GRUPO C 

(n=20) 

Valor de p 

Duración EOC 

(días) 

9.17 9.53 ± 1.77  8.93 ± 1.36  9.05 ± 2.25 0.1804 

Dosis tota (UI) 2,416.51 2,469.10 ± 

704.6 

2,362.74 ± 

577.3 

2,426.25 ± 

715.8 

0.8243 

Prot. GnRHa (%) 94.94 92.85 93.54 100 0.6707 

Tipo de trigger      

hCG (%) 66.68 83.34 59.27 53.34 0.0755 

GnRHa (%) 13.63 8.33 11.11 26.66 0.3021 

hCG/ GnRHa (%) 19.69 8.33 29.62 20.00 0.1614 
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El protocolo de EOC más utilizado en la población fue el protocolo con 

antagonista de GnRH con un 94.94% de las pacientes, para el restante 5.06% se 

utilizó un protocolo con progestinas. El disparo o “trigger” más utilizado fue la 

administración de hCG (Ovidrel 250 µg) con un 66.68%, seguido del “doble 

disparo” con la combinación de hCG (Ovidrel 250 µg) y GnRHa (Gonapeptyl 0.2 

mg) con un 19.69% y por último la administración única de GnRHa (Gonapeptyl 

0.2 mg) en un 13.63% de los casos. En general no se encontraron diferencias 

estadísticamente significativas entre grupos, sin embargo, se observó una 

tendencia para el disparo con hCG, teniendo una mayor proporción en el grupo 

A con un 83.34% en comparación con el 59.27% y 53.34% en los grupos B y C 

respectivamente (p=0.0755). 

No se reportaron diferencias estadísticamente significativas para la duración total 

No. ovocitos 9.75 9.58 ± 7.07 9.74 ± 6.66 10.06 ± 6.58 0.9768 

No. Ovocitos MII 8.30 8.5 ± 6.30 7.88 ± 5.44 8.73 ± 5.47 0.841 

Tasa de Fert (%) 76.34 71.60 80.11 76.85 0.6826 

Embriones D3 5.46 4.70 ± 3.74 5.81 ± 3.83 6.06 ± 4.28 0.4913 

Embriones D3 

óptima calidad 

 

2.18 

 

1.79 ± 1.66 

 

2.37 ± 1.77 

 

2.46 ± 3.33 

 
 

0.4282 

TEF (%) 80.00 66.67 100.00 69.23 0.0088 

TEC (%) 20.00 33.33 0.00 30.77 0.0088 

No. embriones 2.01 1.95 ± 0.49 2.14 ± 0.57 1.92 ± 0.49 0.3780 

TE en D3 (%) 80.00 85.71 80.95 69.23 0.6262 

TE en D5 (%) 20.00 14.29 19.05 30.77 0.6262 
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de la EOC con una media de 9.17 días, tampoco hubo diferencias significativas 

para la dosis total de gonadotropinas utilizada con una media de 2,416.51 UI. 

El número promedio de ovocitos recuperados en total (9.75 ovocitos), el número 

promedio de ovocitos maduros MII recuperados (8.30 ovocitos MII), la tasa de 

fertilización (76.34%), el número de embriones totales en etapa de división (5.46) 

y el número total de embriones de óptima calidad en etapa de división (2.18) 

fueron similares entre grupos. 

El 80% de las transferencias embrionarias fueron TEF, el restante 20% fue TEC, 

diferencia que fue estadísticamente significativa, el grupo B tuvo la mayor 

proporción de TEF con un 100% en comparación con el 66.67% y 69.23% del 

grupo A y C, respectivamente (p=0.0088). 

Finalmente, el 80% de los embriones transferidos fue en etapa de división, 

mientras que la mediana del número de embriones transferidos fue de 2 

embriones por transferencia, sin diferencias entre los grupos. 

En cuanto a los resultados de las mediciones del perfil hormonal para cada uno 

de los grupos. Los niveles basales de FSH (9.63 mIU/ml), LH (6.47 mIU/ml), TT 

(0.19 ng/ml) y TL (1.81 pg/ml) fueron similares entre grupos. El valor de E2 basal 

en el grupo A fue significativamente superior en comparación con el grupo B 

(54.85 pg/ml vs 33.12 pg/ml, p=0.0116). Los niveles posteriores al tratamiento 

hormonal de FSH (10.93 mIU/ml), LH (5.08 mIU/ml), E2 (1,128.43 pg/ml) y TT 

(0.66 ng/ml) fueron similares entre grupos. El valor de TL posterior al tratamiento 

hormonal en el grupo A fue significativamente superior en comparación con los 

grupos B y C (2.29 pg/ml vs 1.84 pg/ml y 1.71 pg/ml, p=0.0453). El índice de 

HOMA basal y posterior al tratamiento hormonal mostró diferencias significativas 
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esperadas entre los grupos, se observó un aumento en sus valores en el grupo 

A posterior al tratamiento hormonal en comparación con el valor basal (6.30 vs 

11.23), patrón que no fue observado en los grupos B y C, sin embargo, al 

momento de realizar un análisis comparativo entre grupos de las diferencias entre 

la medición basal y la medición posterior al tratamiento hormonal, no se 

reportaron diferencias significativas para ninguna de las variables incluida el 

índice de HOMA. 

 

Tabla 3. Mediciones hormonales séricas 

 

 

 TOTAL 

(n=79) 

GRUPO A 

(n=28) 

GRUPO B 

(n=31) 

GRUPO C 

(n=20) 

Valor de 

p 

FSH Basal (mIU/ml)  9.63 9.01 ± 4.87 9.09 ± 4.34 11.18 ± 14.76 0.8039 

LH Basal (mIU/ml)   6.47 6.21 ± 3.71 6.13 ± 3.01 7.31 ± 7.48 0.8400 

E2 Basal (pg/ml) 45.13 33.12 ± 17.1 54.83 ± 37.6 44.99 ± 24.2 0.0116 

TT Basal (ng/ml) 0.19 0.23 ± 0.20 0.20 ± 0.20 0.13 ± 0.11 0.1898 

TL Basal (pg/ml) 1.81 1.88 ± 1.02 1.84 ± 1.64 1.66 ± 0.77 0.6165 

HOMA Basal 4.28 6.30 ± 4.52 1.77 ± 0.94 5.50 ± 4.98 <0.0001 

FSH Post (mIU/ml) 10.93 10.69 ± 6.01 11.98 ± 4.80 9.92 ± 3.41 0.5041 

LH Post (mIU/ml) 5.08 4.52 ± 6.97 5.98 ± 5.09 4.72 ± 4.41 0.3219 

E2 Post (pg/ml) 1,128.43 1,182.09 ± 

825.2 

1,096.26 ± 

680.8 

1,091.60 ± 

617.2 

0.9990 

TT Post (ng/ml) 0.66 0.77 ± 0.62 0.64 ± 0.74 0.52 ± 0.35 0.4150 

TL Post (pg/ml) 1.98 2.29 ± 0.85 1.84 ± 0.90 1.71 ± 0.75 0.0453 

HOMA Post 5.97 11.23 ± 17.9 1.70 ± 0.93 4.02 ± 2.07 <0.0001 
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En la figura 2 se muestra gráficamente el desenlace de cada uno de los ciclos 

iniciados para cada uno de los grupos. De las 79 pacientes incluidas en el estudio, 

se realizaron 55 transferencias embrionarias (21 TE en el grupo A, 21 TE en el 

grupo B y 13 TE en el grupo C). De las 24 pacientes que no se transfirieron 13 

fueron por cancelación del ciclo por baja respuesta ovárica, 3 por bloqueo en el 

desarrollo embrionario, 2 por fallo en la fertilización, en una paciente no se 

obtuvieron ovocitos y en otra no se obtuvieron ovocitos maduros, además de 4 

pacientes que difirieron la transferencia embrionaria por motivos personales. 

Figura 2. Desenlace de las pacientes incluidas en el estudio 

 

En cuanto a los resultados reproductivos de las pacientes para cada uno de los 

grupos. La tasa de cancelación del ciclo por baja respuesta ovárica fue similar 

entre grupos, reportándose en un 14.28% en el grupo A, 12.90% en el grupo B y 
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25.0% en el grupo C. La tasa de embarazo (38.70%) y embarazo clínico (25.80%) 

fueron significativamente superiores en el grupo B (p=0.013 y 0.036 

respectivamente) en comparación con los otros dos grupos, el grupo A fue el que 

presentó las tasas más bajas del estudio (10.71% y 7.14% respectivamente). La 

tasa de aborto espontáneo fue significativamente mayor en el grupo A en 

comparación con los grupos B y C (100% vs 12.5% y 0.0% respectivamente, 

p=0.012). 

 

Tabla 4. Resultados reproductivos 

 

 

Se realizó una regresión logística posterior a un análisis bivariado para 

determinar la asociación de AN y de RI de manera independiente con la tasa de 

embarazo y embarazo clínico, el modelo se ajustó para variables confusoras 

como la edad, la paridad, niveles de FSH e IMC. 

En las tablas 5 y 6 se muestran los resultados de la regresión logística para AN 

respecto a la tasa de embarazo y embarazo clínico, respectivamente. 

 

 

 GRUPO A GRUPO B GRUPO C Valor de p 

Tasa de cancelación de ciclo (%) 14.28 12.90 25.00 0.509 

Tasa de embarazo / ciclo (%) 10.71 38.70 20.00 0.013 

Tasa de embarazo clínico / ciclo (%) 7.14 25.80 20.00 0.036 

Tasa de aborto espontáneo (%) 100.00 12.50 0.00 0.012 



37 
  

Tabla 5. Regresión logística para AN respecto a la tasa de embarazo 

 

 

Tabla 6. Regresión logística para AN respecto a la tasa de embarazo clínico 

 

 

El análisis bivariado reportó diferencias significativas entre las pacientes con y 

sin AN respecto a la tasa de embarazo (10.71 vs 38.70% con una p=0.025) y la 

tasa de embarazo clínico (7.14 vs 25.80% con una p=0.015). 

En el análisis por regresión ajustado por edad, paridad y niveles de FSH, se 

encontró una asociación significativa entre la ausencia de AN y tasa de embarazo 

exitosa (OR 0.158, CI95 0.36-0.693, p=0.004) y tasa de embarazo clínico exitosa 

(OR 0.048, CI95 0.005-0.494, p=<0.001), siendo independiente de las variables 

 B Error 

estándar 

Wald gl Valor 

de p 

Odds 

Ratio 

Inferior 

IC95% 

Superior 

IC95% 

AN  -1.848 .755 5.984 1 .014 .158 .036 .693 

Paridad    -1.510 .646 5.454 1 .020 .221 .062 .784 

Edad    -.094 .059 2.537 1 .111 .910 .811 1.022 

FSH -.697 .672 1.077 1 .299 .498 .134 1.858 

Constante 3.703 2.156 2.949 1 .086 40.559   

 B Error 

estándar 

Wald gl Valor 

de p 

Odds 

Ratio 

Inferior 

IC95% 

Superior 

IC95% 

AN  -3.028 1.185 6.529 1 .011 .048 .005 .494 

Paridad    -2.755 .932 8.733 1 .003 .064 .010 .395 

Edad    -.133 .076 3.028 1 .082 .876 .754 1.017 

FSH -.445 .817 .297 1 .586 .641 .129 3.175 

Constante 4.934 2.774 3.162 1 .075 138.872   
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de edad y niveles de FSH. Sin embargo, al ajustar el modelo para el IMC se 

perdió la significancia estadística de la AN como factor predictivo de embarazo y 

embarazo clínico (p=0.169 y p=0.050 respectivamente). 

En las tablas 7 y 8 se muestran los resultados de la regresión logística para RI 

respecto a la tasa de embarazo y embarazo clínico, respectivamente. 

 

Tabla 7. Regresión logística para RI respecto a la tasa de embarazo 

 

 

Tabla 8. Regresión logística para RI respecto a la tasa de embarazo clínico 

 

 

 

Tabla 7. 

Embarazo 

B Error 

estándar 

Wald gl Valor 

de p 

Odds 

Ratio 

Inferior 

IC95% 

Superior 

IC95% 

HOMA  -1.924 .648 8.808 1 .003 .146 .041 .520 

Paridad    -1.503 .661 5.161 1 .023 .223 .061 .814 

Edad    -.093 .061 2.350 1 .125 .911 .809 1.026 

FSH -.864 .685 1.591 1 .207 .422 .110 1.613 

Constante 4.246 2.259 3.533 1 .060 69.820   

Tabla 8. 

Emb. Clin. 

B Error 

estándar 

Wald gl Valor 

de p 

Odds 

Ratio 

Inferior 

IC95% 

Superior 

IC95% 

HOMA  -1.757 .740 5.631 1 .018 .173 .040 .737 

Paridad    -2.449 .894 7.505 1 .006 .086 .015 .498 

Edad    -.103 .070 2.165 1 .141 .902 .786 1.035 

FSH -.534 .770 .482 1 .487 .586 .130 2.648 

Constante 4.079 2.554 2.550 1 .110 59.060   
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El análisis bivariado reportó diferencias significativas entre las pacientes con y 

sin RI respecto a la tasa de embarazo (14.6% vs 44.4%, p=0.004) y la tasa de 

embarazo clínico (10.4% vs 29.6%, p=0.035). 

En el análisis por regresión ajustado por edad, paridad y niveles de FSH, se 

encontró una asociación significativa entre la ausencia de RI y tasa de embarazo 

exitosa (OR 0.146, CI95 0.041-0.520, p=0.001) y tasa de embarazo clínico 

exitosa (OR 0.173, CI95 0.040-0.737, p=0.002), siendo independiente de las 

variables de edad y niveles de FSH. Sin embargo, al ajustar el modelo para el 

IMC se perdió la significancia estadística de la RI como factor predictivo de 

embarazo clínico (p=0.100), pero se conserva la significancia estadística como 

factor predictivo de embarazo (p=001). 

Por último, en el seguimiento que se les dio a las pacientes hasta la semana 12 

de gestación se reportó una paciente con embarazo ectópico en el grupo A, una 

paciente con un producto único con anencefalia en el grupo C y dos pacientes 

con embarazo gemelar bicorial-biamniótico, ambas en el grupo B. No se reportó 

ningún evento adverso grave directo o indirecto en ninguna de las pacientes 

incluidas en el presente estudio. 
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Capítulo VIII 

 DISCUSIÓN 

 

El objetivo general del presente estudio fue determinar si la presencia de AN tenía 

un impacto negativo en los resultados reproductivos de mujeres con infertilidad 

candidatas a TRA (FIV/ ICSI). Los resultados generales encontrados demuestran 

que la presencia tanto de AN como de RI disminuyen las tasas de éxito en TRA 

de manera independiente. 

La prevalencia de AN en el presente estudio fue de 35.44% en pacientes que no 

tenían el diagnóstico previo de ningún trastorno metabólico asociado, mientras 

que la prevalencia de RI determinado por un índice de HOMA ≥ 2.5 fue de 

60.75%. En estudios previos se ha reportado una gran variabilidad respecto a la 

prevalencia de AN, que va desde 5-74% dependiendo del tipo de población, y se 

correlaciona de manera positiva y significativa con la presencia de obesidad y RI 

(15, 21). Es importante remarcar que de las pacientes incluidas en el presente 

estudio categorizadas como positivas para la presencia de AN todas presentaron 

también RI bioquímica, por lo que el riesgo de sobre diagnóstico sería muy bajo. 

Respecto a las características demográficas de la población no se encontraron 

diferencias significativas para la edad, niveles basales de FSH, paridad, tipo de 

infertilidad y el factor etiológico específico. Como era de esperarse el IMC y el 

índice de HOMA si presentaron diferencias significativas entre grupos, debido a 

que el índice de HOMA se utilizó como un parámetro para categorizar a las 

pacientes en cada uno de los diferentes grupos y el IMC al estar relacionado 

directamente con la presencia de RI. 
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Es importante destacar que la edad media de las pacientes fue de 36.35 años y 

los niveles basales de FSH 9.99 mIU/ml, ambos parámetros relacionados con 

una disminución en las tasas de éxito en TRA (22, 23). 

Respecto a la proporción de los factores específicos de infertilidad, siendo el facto 

ovárico el más frecuente en nuestra población con un 65.82%, seguido del factor 

tubárico y masculino con 51.89 y 50.63% respectivamente, estos datos están en 

línea con lo reportado previamente en la literatura, considerando la edad media 

de nuestra población (24). 

El 15.18% de nuestra población se reportó como fumadora y el 25.31% como 

bebedora frecuente, proporción que está acorde o incluso ligeramente por debajo 

de lo publicado en estudios anteriores. Es importante tomar en cuenta que la 

presencia de estos factores se ha asociado a resultados reproductivos adversos, 

con tasa de recién nacido vivo (RNV) menores de hasta un 28% y tasas de aborto 

espontáneo más elevadas de hasta un 21% (25). 

En las características de los ciclos de FIV/ ICSI no se encontraron diferencias 

significativas entre los 3 grupos para la duración total de la EOC y la dosis total 

de gonadotropinas, lo que contrasta con estudios previos que habían reportado 

un aumento en la dosis requerida y mayor número de días en las pacientes con 

obesidad y RI (5, 26-30). A pesar de que el grupo A si mostró la mayor duración 

(9.53 días) y la mayor dosis de gonadotropinas (2,469.10 UI) utilizada durante la 

EOC en comparación con el grupo B y C, esta diferencia no alcanzó significancia 

estadística. 

En una revisión sistemática (RS) en 2007, Maheshwari et al. reportaron que las 

mujeres con un IMC >25 kg/m2 requerían una mayor dosis de gonadotropinas 
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durante la EOC (26), lo que fue confirmado en estudios posteriores, con la 

diferencia de que algunos autores establecieron el punto de corte en IMC >30 

kg/m2 (28). En estudios recientes se ha demostrado que la presencia de RI 

determinada por un aumento en el índice de HOMA se asocia a un impacto 

negativo en la sensibilidad ovárica, lo que se traduce en una mayor dosis de 

gonadotropina necesaria, además esta relación es más fuerte en mujeres que 

tienen obesidad y SOP (29, 30). 

En el 94.94% de los ciclos se utilizó el protocolo con antagonista de GnRH y el 

“trigger” más utilizado fue el de hCG (ovidrel) con un 66.68%, sin embargo, es 

importante remarcar que existieron ciertas diferencias, reportándose una mayor 

proporción de “doble disparo” en el grupo B, aunque sin alcanzar significancia 

estadística y una mayor proporción de trigger con hCG aislada en el grupo A en 

donde se observa una tendencia, pero no alcanza significancia estadística. Existe 

evidencia controversial respecto al uso del dual trigger, algunos estudios reportan 

un mayor número de ovocitos recuperados, ovocitos maduros, embriones de 

buena calidad y mejores resultados reproductivos en ciclos de TRA en 

comparación con hCG o GnRHa de manera aislada, sin embargo, otros estudios 

reportan resultados comparables (31-33), incluso en mujeres pobre 

respondedoras no está claro el beneficio. En un ensayo clínico controlado 

realizado en 2023 por Müge Keskin, et al. se reportó que el número de ovocitos 

maduros MII y el número de embriones de buena calidad fueron comparables en 

pobres respondedoras (POSEIDON grupos 3 y 4) al comparar hCG vs dual 

trigger, e incluso la tasa de recién nacido vivo (RNV) por TE fue mayor en el grupo 

de hCG (34).  
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No se observaron diferencias significativas al comparar entre grupos el número 

de ovocitos recuperados (A= 9.58, B= 9.74 y C= 10.06), en el número de ovocitos 

MII (A= 8.5, B= 7.88 y C= 8.73), la tasa de fertilización (A= 71.60%, B= 80.11% y 

C= 76.85%), el número de embriones en D3 (A= 4.70, B= 5.81 y C= 6.06) y el 

número de embriones de óptima calidad en D3 (A= 1.79, B= 2.37 y C= 2.46), sin 

embargo, se pudo observar una tendencia a una disminución en el grupo A 

respecto a la tasa de fertilización, en el número de embriones totales en D3 y en 

el número de embriones de óptima calidad en D3.  

En contraste con el presente estudio, diversos autores han informado tasas de 

recuperación de ovocitos totales y número de ovocitos MII menores en mujeres 

con sobrepeso y obesidad, aunque no parece influir en el desarrollo embrionario 

(27, 35). En una revisión sistemática (RA) y metaanálisis (MA) publicada en 

agosto de 2024 por Feng Li, et al. que incluyó 12 estudios y 6,137 mujeres 

sometidas a ciclos de FIV/ ICSI reportó que la presencia de RI no se asociaba al 

número de ovocitos recuperados, tasa de fertilización y tasa de RNV, sin 

embargo, se asociaba de manera significativa al número de ovocitos MII y al 

número total de embriones, con una disminución de la tasa de embarazo clínico 

(OR 0.77) y un aumento en la tasa de aborto espontáneo (1.11), cabe recalcar 

que en este estudio se incluyeron únicamente pacientes con diagnósticos de 

SOP (36). 

El 80% de las transferencias fueron en fresco y con embriones en etapa de 

división (D3), lo cual puede ser el reflejo de nuestra población (una proporción 

significativa de mujeres de edad avanzada). La evidencia reciente sugiere un 

aumento en la tasa de RNV con el uso de TEC electiva en comparación de TEF, 
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sin embargo, la tasa acumulativa de RNV es comparable entre ambos métodos 

(37). 

No se encontraron diferencias significativas entre grupos en la mayoría de las 

variables medidas en el perfil hormonal, tanto en el día del inicio del ciclo como 

en el día de la recuperación de los ovocitos. El E2 basal se reportó 

significativamente diferente entre grupos, sin embargo, en los tres grupos se 

conserva un nivel basal <60 pg/ml que es el rango sugerido para el inicio de la 

EOC. La testosterona libre en el día de la recuperación de ovocitos también se 

reportó con diferencias estadísticas entre grupos, siendo mayor en el grupo A en 

comparación con los grupos B y C, sin embargo, al analizar las diferencias entre 

grupos respecto al cambio en la medición basal vs la medición el día de la 

recuperación de ovocitos, no se encontraron diferencias estadísticamente 

significativas para ninguna de las variables. 

En el grupo A se observó un aumento en los valores del índice de HOMA el día 

de la recuperación de ovocitos vs el día del inicio del ciclo (6.30 vs 11.23) lo que 

sugiere un empeoramiento metabólico posterior a la EOC a pesar de no alcanzar 

significancia estadística, este hecho ya se ha reportado en estudios anteriores 

que informan que el tratamiento hormonal de la EOC en mujeres con RI a puede 

empeorar su control, incluso alterar el perfil lipídico de la paciente (38). 

En el presente estudio las tasas de cancelación secundario a baja respuesta 

ovárica fueron del 14.28% para el grupo A, 12.90% para el grupo B y 25% para 

el grupo C, sin observarse una diferencia estadísticamente significativa, por lo 

que se puede interpretar que la presencia de AN o RI no influyen en la tasa de 

cancelación del ciclo, tal como lo reportó Herye Dechaud, et al. en 2006 (28). 
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La tasa de embarazo por ciclo fue significativamente menor en el grupo A 

(10.71%) vs el grupo B (38.70%) y el grupo C (20.0%), al igual que la tasa de 

embarazo clínico por ciclo que presentó sus valores máximos en el grupo B 

(25.80%), seguido del grupo C (20.0%) y, por último, el grupo A (7.14%), mientras 

que la tasa de aborto espontáneo fue significativamente mayor en el grupo A 

(100%) vs el grupo B (12.5%) y en el grupo C (0.0%). Esto es comparable con 

diversos estudios reportados anteriormente que establecen que las mujeres con 

sobrepeso y obesidad o con RI se asocian a resultados reproductivos adversos, 

con una disminución en la tasa de embarazo, embarazo clínico, embarazo en 

curso y RNV, y un aumento en la tasa de aborto espontáneo (26, 29, 39-41), 

además los resultados reproductivos empeoran a medida que existe una mayor 

severidad de la obesidad o de las alteraciones metabólicas presentes (42). 

El modelo de regresión logística múltiple reportó que la AN es un factor predictivo 

de embarazo y embarazo clínico, en un modelo ajustado para edad, paridad y 

niveles de FSH, se reportó un OR de 0.158 para embarazo y un OR de 0.048 

para embarazo clínico, con un valor de p estadísticamente significativo, por lo 

que podemos concluir que la presencia de AN es un factor de riesgo 

independiente para una disminución en la tasa de embarazo y tasa de embarazo 

clínico. De igual forma el modelo de regresión logística múltiple reportó que la RI 

es un factor predictivo de embarazo y embarazo clínico, en un modelo ajustado 

para edad, paridad y niveles de FSH, se reportó un OR de 0.146 para embarazo 

y un OR de 0.173 para embarazo clínico, con un valor de p estadísticamente 

significativo, por lo que podemos concluir que la presencia de RI también es un 

factor de riesgo independiente para una disminución en la tasa de embarazo y 
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tasa de embarazo clínico. Es importante remarcar que cuando se ajustó el 

modelo para IMC se perdió la significancia del modelo para ambas variables en 

el caso de AN y se perdió la significancia del modelo para la tasa de embarazo 

clínico en el caso de RI, aunque se conservó la significancia predictiva para 

embarazo con un OR de 0.219. Sabemos que existe una relación directa entre la 

obesidad y la presencia tanto de RI como de AN, por lo que ajustar el modelo de 

regresión logística para IMC podría no ser adecuado ya que hay colinealidad 

entre las variables. 

Como parte de las limitaciones es importante mencionar que no fue posible 

determinar la prevalencia general de AN y RI en mujeres con infertilidad que 

acuden en busca de TRA, al establecer como criterio de exclusión a todas las 

pacientes con el diagnóstico previo de DM, RI o algún trastorno metabólico 

asociado no pudimos recabar esa información. También reconocemos que el 

seguimiento hasta las 12 semanas de gestación puede no ser el más adecuado 

para estas pacientes, ya que las mujeres con sobrepeso u obesidad tienen un 

mayor riesgo de complicaciones perinatales asociadas, además de que existen 

estudios que demuestran que las mujeres con RI sometidas a ciclos de FIV/ ICSI 

pueden presentar abortos tardíos posteriores a las 12 semanas de gestación 

(42,43). 

Además de reconocer que el índice de HOMA no es la única medida para detectar 

la resistencia a la insulina, por lo que en futuros estudios podría ser necesario 

contemplar estas otras alternativas para respaldar nuestros hallazgos. 

En base a nuestros resultados es justificable la búsqueda intencionada de AN y 

RI de manera rutinaria en las mujeres con infertilidad que acuden a centros de 



47 
  

reproducción, sin embargo, sería importante evaluar si la optimización del estado 

metabólico previo al tratamiento de fertilidad aumenta las tasas de éxito de las 

TRA y tienen un impacto positivo en los resultados reproductivos de estas 

pacientes. 
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Capítulo IX 

 ANEXOS 
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Capítulo X 

 CONCLUSIÓN 

 

La prevalencia de AN y RI en pacientes candidatas a TRA que desconocían el 

diagnóstico previo se reportó en 35.4% y 60.7% respectivamente, ambas 

variables se asociaron de manera significativa e independiente con un impacto 

negativo en los resultados reproductivos. 

En base a nuestros resultados la presencia de AN o de RI no interfieren en la 

duración total de la EOC, en la dosis total de las gonadotropinas utilizadas, en el 

número de ovocitos recuperados, en el número de ovocitos maduros, en el 

número de embriones totales en D3, en el número de embriones de óptima 

calidad en D3 y en la tasa de cancelación del ciclo por baja respuesta ovárica. 

La presencia de AN y de RI se asocian a una disminución en la tasa de embarazo 

(OR 0.158 y 0.146 respectivamente) y en la tasa de embarazo clínico (OR 0.048 

y de 0.173 respectivamente). También se encontró un aumento significativo en 

la tasa de aborto espontáneo en las pacientes que presentaban AN y RI. 

Se debe realizar una búsqueda intencionada y dirigida a la identificación de estos 

factores de riesgo en todas las pacientes con diagnóstico de infertilidad 

candidatas a TRA previo al tratamiento, con el fin de optimizar las tasas de éxito 

y prevenir complicaciones futuras graves a la salud de la paciente. 
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