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Resumen

El impacto de la obesidad en los tratamientos de reproduccion asistida es controvertido. En varios estudios las mujeres
obesas y con sobrepeso parecen tener peores resultados después de un tratamiento de fertilidad. Las investigaciones
muestran una peor respuesta a la induccion de la ovulacidon y dosis mas altas de gonadotrofinas para la estimulacidn
folicular. En la estimulacion ovarica producen menos foliculos. Las tasas de fertilizacion son mas pobres y la calidad del
embrion es menor en mujeres jovenes que son obesas. La tasa de embarazo en algunos estudios es menor en obesas y
hay un mayor riesgo de pérdida temprana del embarazo. La pérdida de peso aumenta la posibilidad de ovulacién espon-
tanea y concepcidn en las mujeres con sobrepeso y obesidad.

El objetivo de este estudio consiste en describir los diferentes factores de influencia relacionados con el Indice de Masa
Corporal en la tasa de embarazo conseguida mediante Inseminacion Artificial Conyugal en nuestra poblacion.

Los resultados obtenidos en este estudio evidencian que las pacientes con mayor indice de masa corporal presentan ma-
yor tiempo de esterilidad, menor nivel de hormona luteneizante y un aumento de la indicacién de inseminacion artificial
conyugal.

Aparece mas frecuentemente, aunque sin resultado significativo, la anovulacion y el origen desconocido como causa
de esterilidad entre las obesas, ciclos mas largos, menor nimero de foliculos antrales y se obtienen menor nimero de
foliculos maduros. La tasa media de embarazo de inseminacién artificial conyugal fue de 12,6% aunque no se han en-
contrado diferencias significativas entre obesas y no obesas.
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Abstract

The impact of obesity on the outcome of assisted reproduction treatments is debatable. Several studies show that obese
women have worse outcomes after undergoing fertility treatment. The researches show a worse response to ovulation
induction. In the ovarian stimulation stage these women produce fewer follicles. Fertilization rates are poorer and the
embryo quality is lower in young women suffering from obesity. According to some studies, pregnancy rates are lower
in obese women and there is an increased risk of early pregnancy loss. Weight loss increases the chance of spontaneous
ovulation and conception in women that suffer from overweight and obesity.

The aim of this study is to describe the different influencing factors related to body mass index in pregnancy rate achie-
ved by artificial insemination in our population.

The results of this study show significant results in patients with higher body mass index was positively associated with
duration of infertility, lower levels of luteinizing hormone and intrauterine artificial insemination indication increased .

It appears more frequently, but without significant result, anovulation and unexplained cause of infertility among obese
women, longer cycles, fewer antral follicles and get fewer mature follicles. The average of pregnancy rates was 12.6%
but it did not differ significantly among the body mass index categories.
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INTRODUCCION

La dificultad del tratamiento en pacientes obe-
sas y los malos resultados obtenidos en los estu-
dios nos conducen a la necesidad de estudiar en
gué medida influyen los diferentes factores.

La obesidad se caracteriza por un excesivo
depodsito de triglicéridos en el tejido adiposo,
se define como un IMC >30 kg/m2. En Espafia,
como en muchos paises desarrollados, la preva-
lencia de la obesidad se ha incrementado en las
ultimas décadas. Un estudio reciente publicado
en la Revista Espafiola de Cardiologia observéd
un incremento de la prevalencia de obesidad y

especialmente de obesidad mdrbida tanto en va-
rones como en mujeres (1). Asi, en el 2006 para
poblacién adulta de 26 a 36 afios, el IMC medio
de la poblacion espafnola segln la Encuesta Na-
cional de Salud era de 23,4 kg/ m2 (3,9) aumen-
tando a 24,9 kg/ m2 (4,3) en el grupo de 37 a
48 afios.

El exceso de peso va acompafiado de anomalias
endocrinas y metabdlicas que pueden afectar la
funcion ovarica y reproductiva (2) (ver Figura 1).
En el campo de la ginecologia y la reproduccion,
la obesidad, principalmente la central, se asocia
a trastornos menstruales, hirsutismo, infertilidad,
aborto y complicaciones obstétricas.

Figura 1. Esquema de los efectos relacionados con la obesidad, desde el eje
hipotalamo-hipdfisis-ovario y su potencial efecto en la reproduccion.
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Entre estas anomalias se describen: excesiva
produccion de estrégenos, alteracién del metabo-
lismo esteroideo, reduccion de la disponibilidad de
GnRH, aumento de la actividad opioide y cambios
en la secrecién de hormonas como insulina, leptina,
adiponectina, resistina y ghrelina.

La afectacion en la reproduccidn humana se
produce por un cuadro clinico que incluye diversos
mecanismos, como la resistencia a la insulina, el
hiperandrogenismo y la anovulacion, lo que puede
afectar al crecimiento folicular, al desarrollo embrio-
nario y a la implantacién (2,3).

Por todo lo anterior, los estudios (4,5) concluyen
gue una pérdida de peso va a causar una significa-
tiva reduccion en los depdsitos de grasa central y
va a resultar una mejora en los parametros endo-
crinos, como una disminucion de la testosterona
libre, menores niveles de insulina y aumento en la
frecuencia de ovulacién.

La obesidad también va a empeorar el resulta-
do de las técnicas de reproduccion asistida. A nivel
ovarico se ha evidenciado una reaccién inversa a
la estimulacion ovarica con el IMC. Se ha visto que
las pacientes mas obesas requieren mas tiempo de
estimulacién, con mayor dosis y con una mayor in-
cidencia de asincronia folicular, lo que dificulta el
éxito de la técnica (3).

Los estudios realizados en mujeres infértiles so-
metidas a reproduccion asistida indican que el ova-
rio juega un papel no exclusivo en el prondstico de
fertilidad de estas pacientes (6). La menor probabi-
lidad de recién nacido vivo descrita en las mujeres
obesas parece ser el resultado de la combinacién
de una menor tasa de implantacién embrionaria,
una mayor tasa de aborto preclinico y clinico, y un
aumento de las complicaciones gestacionales ma-
ternas y fetales (3).

El papel del endometrio parece ser mas impor-
tante de lo que se pensaba hasta ahora, segun re-
cientes estudios realizados en el modelo de dona-
cion ovocitaria (7,8).

La calidad espermatica en los hombres, también
se va a ver afectada por su IMC, esto es un factor
también importante, ya que el factor masculino su-
pone casi un 50% de las causas de esterilidad, los
espermatozoides van a determinar la calidad em-
brionaria, por lo tanto, el desarrollo embrionario, la
implantacion y el resultado gestacional (3).

El indice de masa corporal mayor esta asociado
con subfertilidad y ciclos anovulatorios, por ello,
la guia Nice (9) aconseja a las mujeres con un
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IMC> 29 kg/ m2, entrar en un programa de pér-
dida de peso para potenciar el éxito de las téc-
nicas de reproduccion asistida (TRA). Del mismo
modo, a mujeres con IMC inferior a 19 kg/ m2,
se les recomienda entrar en un programa para
ganar peso. A menudo, tener IMC inferior a 19
kg/m? provoca menstruaciones irregulares lo que
disminuye el éxito de las TRA. Por esta razon el
Sistema Nacional de Salud, NHS, del Reino Unido
establece como criterio para comenzar un trata-
miento de reproduccién asistida un IMC entre 19
y 30 kg/m?.

La inseminacion artificial conyugal (IAC) con-
siste en el depdsito intrauterino de espermato-
zoides moviles de la pareja capacitados en el
momento de la ovulacion. Con frecuencia, es la
primera opcidon terapéutica que se ofrece a pa-
rejas con diferentes causas de infertilidad, como
factor cervical, anovulacién, endometriosis leve o
moderada, subfertilidad masculina o esterilidad
idiopatica; siempre que se demuestre permeabi-
lidad en las trompas. Se trata de una técnica con
una efectividad aceptable, menos cara y com-
pleja que otras técnicas de reproduccion asistida
como la fertilizacion in vitro (FIV). La efectividad
de la IAC, expresada en tasa de embarazo por
inseminacién, presenta importantes variaciones
en diferentes publicaciones y oscila alrededor del
12% (10).

El éxito de los resultados se atribuye a dife-
rentes factores de influencia en el ciclo de trata-
miento. Se han descrito factores prondsticos de-
pendientes de la pareja, como la duracién de la
esterilidad; femeninos, como la edad y el diagnds-
tico; masculinos, como la concentracion, la motili-
dad y la morfologia espermaticas, y dependientes
de la respuesta en el ciclo de tratamiento, como
el nimero de foliculos preovulatorios y el groso
endometrial (11). Entre estos factores se ha evi-
denciado una mayor tasa de embarazo cuando el
tiempo de esterilidad era menor a 5 afos (5,36
vs 6,71, p<0,032) y la capacitacion espermatica
entre 10 y 20 millones (p<0,002) (12). Por ello, la
inseminacién no es el tratamiento adecuado con
un factor masculino grave o un tiempo de esterili-
dad prolongado y habria que pasar a técnicas mas
efectivas como la FIV/ICSI.

En los protocolos de estimulacién ovarica hay
que contemplar los ciclos monofoliculares o de
superovulacién por el aumento de tasa de em-
barazo que se observa si aumentamos el nimero
de foliculos maduros vs el riesgo de embarazo
multiple.
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El sindrome de hiperestimulacidn ovarica es una
importante complicacién de la estimulacion ovari-
ca. Aunque su frecuencia es menor para la IAC que
para la FIV debido a las dosis menores. Una revision
sistematica (13) no ha encontrado un aumento sig-
nificativamente estadistico para el riesgo de hiper-
estimulacidon ovarica entre mujeres con sobrepeso y
obesas, aunque su muestra era pequefa.

También se ha encontrado mayor tasa de can-
celacion entre las obesas, un estudio reciente de-
mostré que la prevalencia de bajas respondedoras
era significativamente mayor entre obesas que no
obesas (28,2% vs 16,9%, p<0,04) (14).

Por todo ello, parece que una disminucién del
peso en estas pacientes es primordial. En Holanda se
esta realizando un importante estudio multicéntrico
comparando un grupo de pacientes obesas infértiles
a las que se les aplica un programa de cambios de
estilo de vida y disminucidon del peso frente a un
grupo control y se valora su fertilidad. Los autores
presuponen una disminucion importante en los cos-
tes y un aumento en la fertilidad en el grupo trata-
do. Este programa ayudara a los tratamientos para
estas pacientes (15).

Es importante también considerar los riesgos de
la obesidad durante el embarazo. Segun los estudios
de Catalano, la obesidad en la gestante va a pro-
ducir alteraciones metabdlicas como disminucién de
la sensibilidad a la insulina y patologias como dia-
betes gestacional, preeclampsia que se asocian con
un parto pretérmino y un aumento de la morbilidad
neonatal (4). El embarazo en si, se puede conside-
rar un test de estrés metabdlico para el riesgo futuro
de sindrome metabdlico en la madre, ademas de au-
mentar la probabilidad de disfunciones metabdlicas
en la infancia y obesidad futura en el feto, segun la
teoria de la programacion fetal de Barker (16).

Esta investigacidon aporta datos interesantes para
los profesionales que desempefian su trabajo en la
reproduccion asistida, en cuanto al tratamiento de la
paciente obesa estéril.

OBJETIVOS

Objetivo general

- Describir los diferentes factores de influencia re-
lacionados con el Indice de Masa Corporal (IMC)
en la tasa de embarazo conseguida mediante In-
seminacion Artificial Conyugal (IAC).
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Objetivos especificos

— Identificar la influencia del IMC en la fisiologia
del ovario: secrecion hormonal, duracién del ci-
clo menstrual y recuento folicular.

- Identificar la influencia del IMC en la esterilidad:
duracién y tipo de esterilidad, diagndstico, tipo
de tratamiento, niumero de ciclos de IAC, nime-
ro de foliculos postratamiento y embarazo.

MATERIAL Y METODOS

Se han analizado los datos en relacion al peso
valorado por el IMC.

Tipo de estudio: estudio retrospectivo des-
criptivo.

Poblacion: pacientes infértiles entre 18 y
40 afios.

Muestra: 200 parejas incluidas de forma con-
secutiva, muestreo por conveniencia hasta obtener
una muestra relevante.

Recogida de muestra: La seleccidon de la mues-
tra se ha realizado a partir de la recogida de los da-
tos en la historia clinica informatizada entre las pa-
cientes infértiles que acudieron a una primera visita
en la consulta de fertilidad del Complejo Hospitalario
de Navarra entre enero y mayo del afio 2009.

Criterios de inclusion: Se han recogido todas
las pacientes independientemente del diagndstico
y/o tratamiento posterior de Técnicas de Reproduc-
cién asistida (TRA) para evitar sesgos en la valora-
cion de diferentes factores. Las pacientes tratadas
mediante IAC cumplieron los siguientes requisitos:

— Esterilidad primaria o secundaria (definida
como incapacidad de embarazo tras un afio ex-
puestos al coito).

— Ausencia de contraindicacién médica para el tra-
tamiento o el embarazo.

- Serologia negativa para enfermedades infec-
ciosas en ambos miembros de la pareja (sifilis,
hepatitis B o C, virus de la inmunodeficiencia
humana).

— Edad entre 18 y 40 afios, por ser el criterio del
Gobierno de Navarra.

— Reserva ovarica aceptable (FSH < 10 mU/ml
en fase folicular temprana y recuento folicular
adecuado).
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— Permeabilidad tubarica conservada en al menos
una trompa.

— Recuento de espermatozoides moviles postca-
pacitacion (REMT) superior a 3 millones/ml.

La indicacion médica de fertilizacién in vitro se
realizé a las siguientes pacientes:

— Fallo ovarico precoz (FSH 10-15) con reserva
ovarica ecografica baja.

— Obstruccién severa de ambas trompas.

— Endometriosis grado III-IV.

— REMT < 3 millones/ml.

Las variables estudiadas son las siguientes:

- Peso.

- Edad.

— Duracioén y tipo de esterilidad.
— Duracién del ciclo menstrual.

- Valores hormonales (FSH, LH, Estradiol, Tes-
tosterona).

— Numero de foliculos antrales.

— Diagnostico (Anovulacidén, Factor tubarico, En-
dometriosis, Fallo ovarico, factor masculino o
desconocido).

— Tipo de tratamiento indicado.
- Numero de ciclos de IAC.
— No foliculos post tratamiento.

- Embarazos.

Analisis estadistico

El analisis estadistico se ha realizado con el pro-
grama SPSS 17.0. Para la descripcion de los datos
de la muestra, se realizan tablas de contingencia
para valorar el riesgo relativo y aplicamos el test
“Chi-cuadrado de Pearson” para valorar la significa-
cion estadistica en las variables categoricas.

Para valorar las diferencias en las variables cuan-
titativas para los grupos segun el IMC ajustado por
el resto de variables influenciables en la fertilidad,
se ha empleado el test de Anova de un factor con el
test de Bonferroni como prueba post-hoc y regre-
sion logistica.
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El IMC se categorizé en: delgadas (IMC < 20 kg/
m=2), normal (IMC 19-25 kg/m?2), sobrepeso (IMC
25,1-30 kg/ m?2), obesidad grado I (IMC 30,1-35
kg/ m2.), obesidad grado II (IMC 35,1-40 kg/ m?2)
y obesidad moérbida (IMC >40 kg/ m2). Para el ana-
lisis vamos a considerar obesidad como todo IMC
mayor de 30 kg/ m?2.

Para el estudio de las parejas se realiza un pro-
tocolo basico de estudio de esterilidad en el que
se incluye:

— Ecografia transvaginal para recuento de foliculos
antrales.

— Determinaciéon hormonal en primera fase del ci-
clo: hormona foliculoestimulante (FSH), hormo-
na luteinizante(LH), prolactina (PRL), testoste-
rona y estradiol. Y Progesterona en 22 fase.

- Serologia (VIH,VHB,VHC,VDRL).

— Histerosalpingografia para la evaluacion de la
permeabilidad tubarica.

- Seminograma siguiendo los criterios de
normalidad de la Organizaciéon Mundial de la
Salud 2011.

— Peso y altura.

Protocolo de estimulacion ovarica
y monitorizacion

Para la estimulacion del desarrollo folicular
multiple se ha utilizado hormona foliculoestimu-
lante recombinante (FSHr) a partir del segundo
dia del ciclo.

La dosis de inicio habitual ha sido de 75-100
U diarias, variando la dosis segln la respues-
ta observada, en pacientes obesas se tiende a
iniciar con mayor dosis,100-150 U/24 horas. En
caso de sindrome de ovario poliquistico o ante-
cedente de ciclo cancelado por respuesta exce-
siva, se ha disminuido la dosis de comienzo a
37,5-50 U/24 h.

El primer control ecografico se hizo al 5°-70
dia del ciclo y posteriormente, cada 48 h-72 h
hasta alcanzar al menos un foliculo maduro de
16 mm de didmetro o mayor. Con foliculos mayo-
res de 16 mm se suspende la gonadotropina y se
administran 250 ug de gonadotropina coridnica
humana (HCG) recombinante para la inducciéon
de la ovulacién.
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Los ciclos con mas de 4 foliculos mayores de 14
mm fueron cancelados por riesgo de hiperestimu-
laciéon ovérica y de embarazo multiple. El embara-
zo fue definido como prueba de embarazo positiva
(test HCG (+) en orina) a los 14 dias de la insemi-
nacioén artificial.

RESULTADOS

El peso mediano de la muestra fue de 59,90, con
un rango entre 44,70 y 99,70. Se calculé el IMC
(kg/m2) obteniéndose una distribucién del IMC de
4,1% de bajo peso, 67,7 % de peso normal, 19,5%
sobrepeso, 5,6% Obesidad grado I, 2,1% Obesidad
grado Il y 1% de Obesidad mérbida.

El rango de edad de las pacientes incluidas en
el estudio, en afios corregidos, fue de 21,5 a 42,5
afos, con una media de 34,08 afios y una mediana
de 34,50 afnos.

No aparece una diferencia significativa, la edad
media de las pacientes es muy similar para todos los
grupos de peso.

La duracion de la esterilidad fue como minimo de
7 meses y como maximo de 9 afios, con una media-
na de 2 afios y una media de 1,96 afios.

Se observa un aumento en el tiempo de esterili-
dad conforme aumenta el IMC. Aunque las compa-
raciones entre parejas no muestran una diferencia
significativa (test de Bonferroni), quiza debido a que
la muestra de los grupos de obesas es pequefia (ver
Figura 2). Sin embargo, si se observa diferencia
significativa entre grupos segun el IMC, con un re-
sultado significativo (p< 0,015). Por cada punto que
aumenta el IMC se observa un aumento de 5 dias
en la duracion de la esterilidad. El tiempo medio de
esterilidad en afios es de 1,83 (0,92) para las no
obesas y 2,12 (1,04) para las obesas.

En resumen, hay diferencia significativa entre
grupos establecidos segun el IMC, obteniéndose un
resultado significativo p<0,015, donde el tiempo
maximo de esterilidad corresponde a casos de obe-
sidad morbida; teniendo en cuenta que este es un
resultado poco fiable, con sélo dos casos; el menor
tiempo se da en las mujeres con normopeso con una
media de 1,76 (CI 1,67-1,86).

Figura 2. Afios de esterilidad segun el IMC.
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En cuanto al tipo de esterilidad, el 77,5% de los
casos fue primaria, el 20,5% secundaria y un 4%
de infértiles.

La mediana de dias de duracién del ciclo mens-
trual fue de 29. Las mujeres con IMC superior tie-
nen ciclos mas largos aunque estas diferencias no
son estadisticamente significativas. Respecto a las
mujeres con IMC normal se han encontrado ciclos
mas cortos para mujeres con peso bajo (-1,063
dias) y ciclos mas largos para pesos mayores (+
4,049 dias para el sobrepeso y + 8,088 dias para la
obesidad tipo II).

En relacidn a los valores hormonales, se obtie-
nen diferencias no significativas para los valores de
estradiol basal y testosterona total.

La FSH disminuye en la obesidad grado II, aun-
que esta diferencia no es significativa (p< 0,398).
Por cada unidad que aumenta el IMC disminuye
una décima la FSH. Los datos sugieren un gra-
diente negativo en los niveles de FSH conforme
aumenta el IMC.

El mismo patréon se observa para los valores de
LH, conforme aumenta la obesidad se ve una menor
cantidad de LH (p< 0,051). Para los valores de LH
se obtiene una disminucién de valores para el grupo
de obesidad moérbida.

No se han obtenido diferencias significativas
para el recuento folicular antral en relaciéon al
IMC por grupos. Sin embargo, una prueba Chi-
cuadrado para un recuento folicular normal >10y
pacientes obesas con IMC> 30 kg/ m2 indica que
un 88,2% de las obesas tienen un RFA anormal
respecto a un 11,8% de las no obesas, aunque
al existir grupo de escaso nimero (n<5) no po-
demos determinar diferencias estadisticamente
significativas.

Los porcentajes de cada diagndstico como
causa principal de esterilidad son 5,64% (11)
para la anovulacién, 26,15% (51) factor tuba-
rico, 11,79% (23) endometriosis 13,84% (27)
fallo ovarico 31,79% (54) factor desconocido y
18,46% (36) factor masculino. Estas causas no
son excluyentes entre si, por lo que el porcentaje
y el valor absoluto incluyen el diagndstico de cau-
sa Unica o mixta.

De las causas diagnosticas de esterilidad exis-
te un porcentaje aumentado de anovulacién en el
caso de las obesas, 18,2% frente a 8,2% en las no
obesas. El origen desconocido aparece como causa
de esterilidad en un 12,9% en obesas frente a un
6,8% en pacientes no obesas.
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El tratamiento realizado ha sido la inseminacion
artificial en un 37,5% de los casos, la fecundacion
in vitro en un 39,1% de los casos y en un 18,5%
de los casos se han realizado ambos tratamientos,
ciclos de inseminacién artificial seguidos de ciclos de
fecundacion in vitro. Existe un 8% de casos perdi-
dos, se incluyen no deseo de tratamiento, embarazo
espontaneo o indicacion de cirugia.

Un 62,5% de las obesas ha realizado ciclos de
IAC vs a un 38,2% de las no obesas, esto parece
indicar que las pacientes obesas podrian tener un
tratamiento mas sencillo que las no obesas. Junto
a un menor fracaso de las IAC , puesto que pasan
a ciclos de FIV tras los ciclos de IAC solamente un
6,3% de las obesas frente a un 21,2% en no obesas
(ver Figura 3).

Se han realizado de 1 a 6 ciclos de tratamiento
por pareja suponiendo un total de 256 ciclos estu-
diados. El nimero de foliculos maduros obtenidos
disminuye conforme aumenta el IMC, aunque no se
obtiene una diferencia significativa (ver Figura 4).

La tasa media de embarazo es de 12,6% para
los ciclos de IAC, 5,3% para obesas, frente 12,8%
para no obesas, aunque no es una diferencia signi-
ficativa. Se ha encontrado un 85,36% de embarazo
Unico, 9,75% de embarazo gemelar y 4,87% de em-
barazo multiple.

DISCUSION

Se ha encontrado un IMC medio de 23,29 en esta
muestra, éste valor es similar al resultado de la En-
cuesta Nacional de Salud! del 2006 para poblacién
fértil que era de 23,4 kg/ m2. Se han descrito pocas
mujeres obesas en este estudio, 8,7%, por lo que
en algunos resultados con aparentes resultados di-
ferentes relacionados con el IMC, no se obtiene una
diferencia significativa.

La edad es probablemente el marcador mas fia-
ble del potencial fértil de la mujer; existe una rela-
cion inversamente proporcional entre la edad vy la
fertilidad femenina. Se considera la edad como un
indicador indirecto de la calidad ovocitaria y dife-
rentes estudios han mostrado su importancia en las
técnicas de reproduccion asistida. Toner en sus in-
vestigaciones, concluye que la cantidad depende de
la reserva ovarica y la FSH, pero la calidad ovocita-
ria es dependiente de la edad (17). La mayor parte
de los investigadores coinciden en apuntar 37 afios
como edad critica de disminuciéon de la fertilidad.
En este estudio no se ha encontrado una diferencia
significativa para la edad y el IMC.
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Se ha observado un aumento del tiempo de este-
rilidad en relacién al aumento del IMC, aunque el cri-
terio de inclusion son 12 meses de esterilidad, se han
incluido algunas excepciones por edad o patologia
relevante. Hay diferencia significativa entre grupos
segun el IMC con un resultado significativo p<0,015.
Por cada punto que aumenta el IMC se observa un
aumento de 5 dias en la duracion de la esterilidad.
El tiempo medio de esterilidad en afios (EE) es de
1,83 (0,92) para las no obesas y 2,12 (1,04) para las
obesas. Estos resultados coinciden con los de Souter
que encontrd un tiempo de esterilidad de 31,2 (25,2)
para las pacientes obesas y 23,1(17,6) para las pa-
cientes con IMC<25 (p<0,02); aunque sus tiempos
de esterilidad son mayores para ambos grupos (18).

La mayoria de las parejas (77%), han sido diag-
nosticadas como esterilidad primaria; el porcentaje
de parejas infértiles, con abortos de repeticion, esta
sesgado puesto que muchas infértiles no se tratan,
o lo hacen en su ginecélogo habitual, por lo que no
acuden a la consulta de fertilidad. En el caso de la
esterilidad secundaria también se recogen menos
casos, puesto que si el tratamiento propuesto es la
FIV no se realiza en el Sistema Publico de Salud.

Aunque no se han encontrado diferencias signi-
ficativas, las mujeres con IMC superior tienen ciclos
mas largos que las pacientes con IMC normal y se
observa una disminucién de la duracién del ciclo en
el grupo de bajo peso. Esta diferencia de hasta 8
dias en el grupo de obesidad II respecto al peso
normal, parece que podria ser significativa con una
muestra mayor de pacientes obesas.

En este estudio aparece una disminucidn leve de
las hormonas LH y FSH conforme aumenta el IMC.
Aunque con valor casi significativo, p<0,051, sola-
mente para la LH. Contrasta sin embargo con otros
autores como Butzow -que evidencian un aumento
de estas hormonas en relacién a la obesidad (19).
Este describe una hipersecrecién de LH y un incre-
mento del ratio LH/FSH en mujeres obesas infértiles;
situacién que se ha demostrado como desfavorable
para la foliculogénesis. Esta aparente contradiccion
podria deberse al bajo nimero de pacientes obesas
recogidas, y a que éstas pese a que sus valores de
FSH y LH podrian elevarse como marca de su obesi-
dad, esto es contrarrestado por una adecuada edad
ovarica, lo que disminuiria estos valores.

Varios estudios han evidenciado un menor nu-
mero de foliculos antrales en las pacientes obesas
al igual que éste (3,11). En este estudio se observa
menor numero de foliculos al aumentar la obesidad,
pero no es un resultado significativo, al existir gru-
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pos cuyo tamafio es muy pequefios (n<5). No obs-
tante las diferencias encontradas no se justifican por
la edad, puesto que la mediana del peso por edades
es similar, asi que habria que tener en cuenta que
un 88,2% de las obesas tienen un RFA anormal a
pesar de una edad parecida.

Existe un porcentaje aumentado de anovulacion
en el caso de las obesas, 18,2% frente a 8,2% en
las no obesas, aunque no es una diferencia signi-
ficativa. En esta variable existe un sesgo de infor-
macion, puesto que el tratamiento estandar para la
anovulacién es la estimulacion con Clomifeno y no
necesariamente con técnicas mas complicadas de
reproduccion asistida, por lo que en muchos casos
no llegan a acudir a la consulta de fertilidad.

Se ha descrito un retraso en la concepcién espon-
tanea en las mujeres obesas, principalmente debido
a un alto riesgo de infertilidad por anovulacién pero
también en mujeres con ciclos regulares en las que
la probabilidad de embarazo se reduce en un 5% por
cada unidad de indice de masa corporal que supere
los 29 kg/m2 (20). Sin embargo, es un tema contro-
vertido si una vez lograda la ovulacién las tasas de
embarazo son similares a las no obesas.

Estos hallazgos podrian quiza sugerir la presen-
cia de anovulacion a pesar de existir menstruaciones
regulares, la liberacidon de ovocitos de peor calidad
con un reducido potencial de fecundacién o la pre-
sencia de alteraciones endometriales (21).

El origen desconocido aparece como causa de es-
terilidad en un 12,9% en obesas frente a un 6,8%
en pacientes no obesas. No es una diferencia signi-
ficativa, pero resulta curioso este aumento, apare-
ciendo como posible causa de esterilidad la obesidad
en si misma.

Se han encontrado diferencias no significativas
(p< 0,129) en el tratamiento de las obesas, pues-
to que se les ha indicado en mayor proporcion IAC
(62,5% vs 38,2%; p 0,046) y solamente han reque-
rido FIV tras IAC un 6,3% frente un 21,2%, lo que
sugiere que la obesidad en si misma forma un grupo
de causa de esterilidad diferente sin otra patologia
asociada; no parece que se pueda asociar a una ma-
yor anovulacién ya que este diagndstico no ha resul-
tado significativo, a lo que hay que afiadir un sesgo
con las pacientes anovulatorias que son de un niime-
ro menor al existente en la poblacién, ya que no lle-
gan a la consulta especializada de fertilidad, puesto
que se tratan en la consulta de ginecologia habitual.
Estos datos sugieren que en las pacientes obesas la
IAC puede ser una técnica adecuada en ausencia de
otras causas como tubarica o factor masculino.
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El tratamiento mediante FIV ha sido ofrecido en
similar proporciéon a ambos grupos, 31,3% vs 40,6%
no obesas.

Souter encontré que el IMC esta inversamente
asociado con el nimero de medios, grandes y el
numero total de foliculos divididos por la dosis de
FSH (18). En este estudio hemos obtenido un valor
medio de 2,44 foliculos maduros previos a la admi-
nistracion de HCG para un peso normal. Al igual que
lo demostrado por Souter, el niumero de foliculos
mantiene una relacién inversa respecto al IMC, se-
gun aumenta el IMC va disminuyendo el nimero de
foliculos, aunque no se ha obtenido una diferencia
significativa. En la obesidad tipo I se consiguen igual
numero de foliculos, quiza debido a que previamen-
te se ha aumentado la dosis por el IMC, aunque pa-
rece que no se consigue mantener el nimero de fo-
liculos maduros para la obesidad tipo II y morbida, a
pesar que ya se ha visto un aumento progresivo de
la dosis de gonadotropinas. Estaria bien valorar este
parametro en funcion de la dosis de FSH recibida, lo
que ajustaria el resultado.

Resulta interesante encontrar otro estudio con
resultados similares como el conducido por Dokras;
en éste se observd que las mujeres con sobrepeso
(IMC > 25) a pesar de alcanzar el mismo numero de
foliculos maduros que los controles con un peso nor-
mal, obtuvieron menor nimero de ovocitos y una
disminucién significativa en el nUmero de ovocitos
en metafase II (22). La existencia de ovocitos en los
foliculos y su maduracién no se ha podido compro-
bar, ya que este estudio se limita a la IAC.

En este estudio la dosis media de gonadotropi-
nas requerida fue aumentando segun el peso, sin
importancia estadistica puesto que la dosis es au-
mentada por el observador dependiendo del peso;
pero coincidiendo con otros estudios que han mos-
trado un aumento de los requerimientos de gona-
dotropinas, insuficiente desarrollo folicular y menor
recuento de ovocitos, asi como un aumento en los
dias de estimulacion (18).

Ha sido observada una correlacion inversa entre
el IMC y la concentracion intrafolicular de la HCG
(Hormona Coriénica Gonadotropina); que podria es-
tar relacionada con una menor calidad en el embrién
y en las tasas de embarazo (23). En este estudio,
no se ha medido la concentracién de HCG, nuestro
protocolo no incluye la dosis a administrar depen-
diente del peso.

La tasa media de embarazo por ciclo obtenida fue
del 12,6%, porcentaje que se encuentra en el rango
de las publicaciones revisadas. Los resultados publi-
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cados por la Sociedad Espafiola de Fertilidad (SEF)
(9) para el afio 2008 indican una tasa del 12,3% de
éxito de inseminaciones sobre el total de ciclos para
el conjunto de Espaiia.

Una revision sistematica realizada por Mahes-
hwari (12) sobre los efectos de la obesidad en las
técnicas de reproduccidn asistida se concluyo que las
mujeres sin obesidad (IMC 20-30kg/m?2) presenta-
ron tasas significativamente mas altas (OR:1,47;IC
95%:1,20-1,80) de embarazo que las pacientes
obesas (IMC>30 kg/m?2).

Un meta-andlisis conducido por Metwally, con-
cluye que hay suficiente evidencia de que la obe-
sidad puede incrementar el riesgo de aborto; sin
embargo no hay evidencia suficiente para describir
los efectos de la obesidad en la reproduccién asis-
tida. En este estudio no se han recogido los datos
sobre los abortos (24).

El mecanismo exacto por el que la obesidad
influye en el riesgo de aborto es desconocido, es
posible que la obesidad pueda afectar al endome-
trio, al embridn o a ambos. El sindrome de ovarios
poliquisticos, frecuente en pacientes obesas, tam-
bién es un factor conocido de aumento del riesgo
de aborto (20).

Algunos estudios muestran que las receptoras
obesas de una donacién de ovocitos tienen mayor
riesgo de aborto que las no obesas, lo que hace
pensar que el endometrio puede jugar un papel
importante en la reproduccién (7), sin embargo,
otros investigadores no han encontrado efectos en
la obesidad de la receptora para la receptividad
endometrial (7).

Winter et al. relacionaron el mayor riesgo de
aborto precoz con la mala calidad embrionaria fre-
cuentemente asociada, mientras que no encontra-
ron relacién con la edad ni la obesidad (25).

No se observan diferencias significativas en la
tasa de embarazo entre obesas y no obesas; aun-
que algunos estudios si evidencian menor tasa de
embarazo en obesas (2).

Hay evidencia suficiente para concluir que la
obesidad afecta a los resultados reproductivos. Si-
guiendo las recomendaciones de la Guia Nice, no
se recomienda comenzar tratamientos de fertilidad
hasta que una mujer tenga un IMC < 29 kg/ m2,
para rentabilizar los mismos (9).

Permanece desconocido el mecanismo fisiopato-
l6gico por el que la obesidad afecta a la reproduccion
natural y asistida. Sin embargo, aunque permanece
algo controvertido parece haber suficiente evidencia
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para afirmar que la obesidad afecta a la ovulacion,
la maduracion ovocitaria, el desarrollo endometrial,
la receptividad uterina, la implantacion y la pérdida
precoz del embarazo.

CONCLUSIONES

Los resultados de este estudio son similares a los
encontrados en la bibliografia, un IMC elevado pro-
duce alteraciones en el ciclo ovarico: alarga el ciclo
y altera los niveles hormonales, aumenta el tiempo
de esterilidad y reduce los resultados de la estimu-
lacion ovarica; y disminuye la respuesta folicular al
tratamiento.

Aunque los resultados no son significativos, en-
tre lo mas destacado se observa una mayor du-
racion del ciclo menstrual y un menor nimero de
foliculos antrales, 88,2% de las obesas tienen un
recuento folicular previo al tratamiento anormal.
Aparece mas frecuentemente la anovulacién vy el
origen desconocido como causa de esterilidad entre
las obesas.

Si se evidencia con un resultado significativo un
mayor tiempo de esterilidad en las pacientes obesas,
2,12 (1,04) afios frente 1,83 (0,92) en no obesas
con una p<0,015. También se obtiene una diferen-
cia significativa para los niveles de LH que disminu-
yen al aumentar el IMC; el mismo comportamiento
tiene la FSH, que también disminuye al aumentar el
IMC pero esta sin valor significativo.

En cuanto al tratamiento, se observa un mayor
porcentaje de pacientes a las que se les ha indicado
IAC (62,5% frente a 38,2% vy valor p 0,046). Se
han obtenido menor nimero de foliculos maduros al
aumentar el IMC.

La tasa media de embarazo de IAC fue de 12,6%
aunque no se han encontrado diferencias significati-
vas entre obesas y no obesas.

Por ello, parece que los cambios en el estilo de
vida, la pérdida de peso a través de la dieta y el ejer-
cicio fisico son la primera opcidn terapéutica para
aquellas mujeres obesas que desean gestaciéon. En
este campo tiene un importante papel la enfermera
en la prevencion de la obesidad y su tratamiento,
asi como en el apoyo educativo y psicoldgico en los
tratamientos reproductivos.

Cuando tratamos una fertilidad en una paciente
obesa, hay que considerar las consecuencias obs-
tétricas y neonatales de un embarazo, ademas de
su asociacion a una mayor morbilidad y mortalidad
(1), lo que supone una sobrecarga para el siste-
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ma sanitario y un problema de salud publica que
obliga a tomar urgentemente medidas preventivas
eficaces. La pérdida de peso en estas mujeres au-
menta sus resultados reproductivos, sin embargo
para que resulte efectivo deberia ser una pérdida
gradual y sostenida.

Para mejorar el rendimiento de la investigacidon
seria positivo aumentar la muestra para tener ma-
yor nimero de pacientes obesas. Quiza agrupar la
obesidad daria mayor numero de casos, pero se
perderian matices.
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