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PROLOGO

Rara vez o nunca, la esterilidad es una enfermedad fisicamente debilitante. Sin
embargo puede alterar severamente la armonia psicolégica de una pareja su vida
sexual y su funcién social. De acuerdo a lo anterior y considerando a la familia
como uno de los pilares basicos del desarrollo por lo menos social y a veces
econdmico y sin perder la perspectiva del medio social y econémico en que
vivimos en América latina, es verdaderamente importante y mas aun trascendente
la esterilidad conyugal ya que es necesario que el personal de salud de primer
contacto (medico general y/o medico familiar) conozcan o se actualicen en el
tema para que de esta manera se brinde upa atencibn mas integral a los
pacientes y se logre acercar o porque no lograr una meta que parece ser lejana
para la mayor parte de las poblaciones del mundo: un proceso sano de
reproduccién humana.




JUSTIFICACION

La esterilidad es uno de los problemas mas importantes y determinantes a nivel
mundial para lograr una adecuada salud reproductiva. La esterilidad por si misma
no afecta de manera adversa la salud fisica del hombre o la mujer pero si tenemos
en cuenta la correcta definicion de salud propuesta por la OMS, los efectos
psicolégicos de la esterilidad no se pueden ignorar. En muchas sociedades, la
capacidad de procrear es un signo importante de valor personal; en muchos
paises, la posicion social de la mujer se identifica con su fertilidad y la
imposibilidad de procrear se considera una desgracia social. Incluso en esas
sociedades que hicieron de la planificacién familiar y el control de la natalidad su
politica oficial y la moda social, la pareja individual que desea un hijo, pero es
incapaz de concebirlo se siente desanimada, privada de algo y triste. En la
mayoria de las culturas los hijos son considerados una prolongacién del ser, como
portadores y continuadores del nombre y la tradicion de la familia, asi como
también una expansidn de las propias esperanzas, objetivos y suefios. Por ello, la
incapacidad de procrear siempre es percibida como una negacion de los derechos
basicos, una injusticia y un desaliento, que en ocasiones linda con el dolor.

La mayoria de las parejas sin hijos deben enfrentarse con dificiles problemas
psicolégicos, familiares y sociales; aparte de que la concientizacién del problema
por parte de la pareja, la resoluciéon de buscar ayuda profesional y una vez hecho
lo anterior, €l diagnostico y tratamiento de la esterilidad puede imponer dificultades
adicionales, irrumpir trastornos de la interrelacion de la pareja, el trauma
psicolégico a la interacciéon con la sociedad. En los paises en desarrollo, la
demanda de servicios para corregir la esterilidad puede agotar los limitados
recursos de atencion de salud.

El tratamiento de la esterilidad es largo y costoso, con frecuencia ineficaz, por lo
tanto io mas conveniente consistiria en recalcar, la identificacién del problema lo
mas rapido posible dentro de lo posible, la prevencién de la esterilidad.

Por todo lo anteriormente expuesto el conocimiento basico pero exacto de la
esterilidad como enfermedad, pero ademas como entidad causante de numerosos
problemas psicolégicos, sociales, familiares y econémicos. Es importante para él
medico general y/o familiar estar bien capacitado en la salud reproductiva para
que en su momento este canalice a la pareja estéril con especialistas, haciendo un
tratamiento multidisciplinario con la finalidad de acortar el tiempo del estudio
basandose especificamente en un protocolo bien fundamentado.




RESUMEN

En ta Constitucién de la Organizacién Mundial de la Salud se definié la salud
como un estado de completo bienestar fisico mental social, y no solo la ausencia
de enfermedades.

lLa esterilidad es uno de los problemas mas importantes y determinantes a nivel
mundial para lograr una adecuada salud reproductiva. Por si sola no afecta de
manera adversa la salud fisica del hombre o la mujer. Pero si tenemos en cuenta
la correcta definicion de salud propuesta por la OMS. Los efectos psicolégicos
de la esterilidad no se pueden ignorar.

La Esterilidad en general, se define como la incapacidad temporal o definitiva de
la pareja para concebir después de un tiempo determinado (unc a dos afios) de
relaciones sexuales regulares sin control voluntario.
a)Esterilidad primaria. Cuando la pareja nunca ha logrado el embarazo
b)Esterilidad secundaria: Pareja con el antecedente de uno o varios embarazos
(sin importar su culminacion) en la cual después de dos afos de intentar una
nueva gestacion, existe incapacidad para lograrla.

Para evaluar adecuadamente el potencial de una pareja para lograr un embarazo
el médico debe de ver a la pareja como una unidad. Se debe obtener una historia
médica, marital y sexual de la pareja entrevistada al mismo tiempo y con ambos
miembros de la pareja por separado por la posibilidad de que eventos 0 hechos
importantes que uno de los miembros de la pareja no quisiera revelar al otro,
pudieran ser ocultados.

Después de terminar una historia clinica compieta, se debe hacer un examen
fisico completo de ambos miembros de la pareja, se recabard informacién dirigida
al diagnostico de cada uno de los factores que es necesario investigar para llegar
a un diagnostico lo mas exacto posible de la probable causa de la esterilidad asi
como también se obtendra informacién a través de un plan evaluatorio o
diagnostico de examenes de laboratorio y gabinete.

Es necesario para llegar a un diagnostico e instituir un tratamiento adecuado,
evaluar las condiciones fisioldgicas reproductoras de la pareja. Esto se ordena con
el estudio de los llamados “factores” que son:

a) Factor cervical

b) Factor uterino

c) Factor peritoneal

d) Factor endocrino-ovarico
e) Factor masculino

Historia Clinica:

La principal parte de la historia clinica de la pareja se debe explorar en la primera
visita. E| objetivo de la historia clinica debe ser tanto obtener informacién como
establecer una relacion médico-paciente, que sera crucial para el éxito de
tratamiento.



Pruebas de laboratorio y gabinete mas usadas para valorar cada uno de los
factores contribuyentes a la esterilidad.

Los factores divididos para realizar una evaluacion diagnostica mas precisa de
la pareja se estudian de manera resumida asi:

Factor cervical. Con diferentes pruebas para valorar moco cervical, presencia de
infecciones (con cultivos dirigidos contra gérmenes especificos como Chlamydia y
Micoplasma, y pruebas de migracion espermatica in vivo e in vitro, incluyendo
estudios inmunologicos y microbiolégicos.

Factor uterino. Con examen clinico, histerografia, histeroscopia y laparoscopia
tendientes a diagnosticar malformaciones congénitas, miomas o adherencias
intrauterinas.

Factor tubo- peritoneal. Con histerosalpingografia (HSG) y laparoscopia
diagnostica.

Factor endocrino ovarico, Con distintas pruebas tendientes a comprobar
ovulacién y la normalidad de la fase proliferativa y secretora (determinacion de
hormona foliculo estimulante-FSH, hormona luteinizante-LH, estradiol-E2 en dias
3-5 del ciclo y hormona progesterona-P4 y prolactina — PRL, estas ultimas
tomadas en dias 21-25 de un ciclo de 28 dias ) ; ademas sera de utilidad la
determinacién de la curva de temperatura
Basal (CTB), Obtencién de biopsia de endometrioc (BE), foliculometria por
ultrasonido (seguimiento folicular), etc.

Factor masculino. Con examen clinico, determinaciones hormonales (FSH, LH,
E2, PRL, testosterona masculina libre-TML} Y espermatobioscopia directa (EBD).
Las causas de esterilidad son debido a :

Trastornos en la ovulacién
Trastornos tubo-peritoneales
Trastornos del cérvix

Trastornos del utero

Endometriosis.

Trastornos en genitales masculinos.

ohwN -

TRATAMIENTO

Dentro del tratamiento de los trastornos de la ovulacién encontramos:
Citrato de clomifeno, Gonadotropina menopausica humana(HMG), Hormona
foliculo estimulante (FSH) Citrato de clomifeno y Hmg. Hormona de crecimiento y
gonadotropinas, Agonistas de GnRH (GnRHA) en induccién de ovulacion,
Bromocriptina, Glucocorticoides en anovulacion, Progesterona, hiperestimulacién
ovarica controlada mas inseminacion intrauterina.
Técnicas de reproduccién asistida:

Inseminacién intrauterina, fertilizaciéon in vitro, Otras técnicas de reproduccién
asistida: GIFT, técnicas de micromanipulacion de gametos.



Es de vital importancia que los profesionistas que tratan con cuestiones de
infertilidad sepan que la dificultad de embarazarse, afecta psicoldgicamente a la

pareja.

En esta tesis se analizan 5 casos clinicos de esterilidad, de cada una de las
diferentes causas, Uno de la consulta particular de la ciudad Tehuacan, otro de la
consulta particular de la ciudad de Puebla y tres casos clinicos del Hospital

general de Tehuacan.
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INTRODUCCION.

En la constitucidn de la organizacion mundial de la salud se definié la salud como
un estado de completo bienestar fisico mental y social y no solo la ausencia de
enfermedades.

La salud reproductiva, dentro de esta definicion positiva abarca tres elementos
basicos: Capacidad, logros y seguridad. Capacidad, significa la habilidad de la
persona de reproducirse, regular su fecundidad y disfrutar de la relacién sexual.
Logros, indican que la reproduccidén resulta en la supervivencia, crecimiento y
desarrollo de un nifio sano.

Seguridad, significa que la regulacién de la fecundidad, el embarazo y el parto se
pueden llevar acabo sin riesgo para la salud, y por tanto, la relacién sexual no
tiene que ser una actividad de alto riesgo.

Los determinantes de la salud reproductiva son; La constitucion genética del
individuo, el desarrollo socioecondmico, el comportamiento personal y los servicios
de atencién de salud. La contribucién relativa de cada uno de estos determinantes
de salud difiere no solo entre una y ofra condicion de salud sino también entre
paises y espacios de tiempo.'




OBJETIVO.

El médico general y/o familiar que es el de primer contacto, este bien capacitado
sobre salud reproductiva y pueda identificar io mas rapido posible el problema de

esterilidad.

Objetivos especificos

1.

Protocolizar el estudio de la pareja estéril.

2. Llevar un seguimiento muitidisciplinario (ginecobstétrico, psicoldgico,

endocrinolégico, trabajo social)
Reducir tiempo de estudio de la pareja estéril y con esto reducir el factor
economico.

y factor economico
Brindar otras alternativas a la pareja estéril cuando el problema ya es de larga
evolucion o definitive, como es la adopcidn.
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MATERIAL Y METODOS.

|. Tipo de estudio: Retrospectivo, transversal
2. Poblacion en estudio:

a) Criterios de inclusion:

- Pargjas que llevan mas de un aro con vida sexual activa con esterilidad
primaria ¢ secundaria

- Parejas en edad fértil de 20 a 35 afios

b) Criterios de exclusion:

- Parejas en edad no fértil mayores de 35 afios

3. - Analisis estadistico:

Descriptivo de 5 casos clinicos: un caso de la consulta particular de
Puebla, otro de la consulta particular de Tehuacan vy tres casos del hospitai
general de Tehuacan.

4 - Variables en estudio:

a) trastornos en la ovuiacion

b} trastornos tubo-peritoneales

c) trastornos del cérvix

d) trastornos del utero

e) trastornos en genitales masculinos.



MARCO TEORICO
DEFINICIONES

Antes de entrar de lleno al estudio de la esterilidad es necesario definirla. Al hablar
sobre esterilidad se debe distinguir muy bien entre la incapacidad para concebir y
la imposibilidad de lievar un embarazo a término, lo que bien puede ser un
concepto aislado en la terminologia local como sucede en nuestro medio. Resuita
igualmente importante reconocer que en muchas culturas con una gran
preferencia por los hijos varones, el no tener hijos de este sexo es considerado
como una forma especial de esterilidad que deberia ser tratada por el médico. En
otras muchas culturas, la esterilidad masculina, es una posibilidad que
simplemente no se reconoce. La esterilidad en estos medios, es definida como
asunto de mujeres y como culpa de las mujeres. En la literatura sajona, la
esterilidad (infertility) es primariamente un término médico, que significa ineficaz:
que la pareja tiene dificultad para concebir o llevar un embarazo a término. En la
literatura hispana se reconoce la diferencia entre la incapacidad de concebir
(esterilidad) y la incapacidad de llevar un embarazo a término (infertilidad). La
esterilidad en términos epidemioidgicos fue definida por el Grupo Cientifico sobre
Epldemlologia de la Esteriidad de la Organizacion Mundial de la Salud
(WHO,1975),2 asi:

1. Esterilidad primaria. La pareja no ha podido concebir a pesar de la

cohabitacion y exposicion al embarazo por un periodo de dos afos.

2. Esterilidad secundaria. Se refiere a la pareja que ha concebido previamente,
pero no logra hacerlo subsecuentemente, a pesar de la cohabitacion y la
exposicién al embarazo por un periodo de dos anos; si la mujer amamanté a su
hijo anterior, se debe calcular la exposicion al embarazo desde el fin del
periodo de la amenorrea de |a lactancia.

3. Pérdida del embarazo. La pareja es capaz de concebir, pero no logra producir
un nacimiento vivo. L.a pérdida del embarazo durante las primeras 28 semanas
se denomina muerte fetal temprana e intermedia o aborto, y puede ser
espontanea o inducida. Después de las 28 semanas de gestacion y hasta el
término dichas pérdidas se denominan muerte fetal tardia o feto muerto.

4. Mortalidad infantil. Todas las muertes de nifios nacidos vivos hasta el quinto
dia de vida.

"Esterilidad no demostrada” o “Fertilidad no demostrada’. Esto se refiere a
problemas que en ocasiones son percibidos por las personas o las parejas como
esterilidad o se las incluye como esterilidad en investigaciones demograficas,
cuando de hecho la mujer virtualmente no esta en riesgo de concebir. El problema
puede ser biolégico, como entre las parejas que practican la anticoncepcion; o ser
circunstancial, cuando hay ausencia de cohabitacion o coito por la ausencia de
una de las parejas. Las diferentes definiciones de esterilidad son importantes en
Salud Publica, ya que permiten determinar la causa del problema y su manejo




clinico. Como se anoté anteriormente, en nuestro medio y en general en la
literatura hispana se hace la diferenciacion entre esterilidad e infertilidad asi:>*°

1. Esterilidad. Incapacidad de una pareja para lograr la concepcién después de
un tiempo determinado (minimo un afio) de vida sexual regular y sin uso de
métodos anticonceptivos.

a) Esterilidad primaria. Cuando la pareja nunca ha logrado el embarazo.

b) Esterilidad secundaria. Pareja con el antecedente de uno o varios embarazos
(sin importar su culminacion) en la cual, después de dos afios de intentar una
nueva gestacion, existe incapacidad para lograrla.

2. Infertilidad. Incapacidad de la pareja de lograr una gestaciéon a término, con
recién nacido normal. (incluye la muerte neonatal temprana).

a) Infertilidad primaria. Después de tres embarazos consecutivos nunca se ha
logrado un embarazo de término con recién nacido normal.

¢} Infertilidad secundaria. Existe por io menos el antecedente de un embarazo de
término con recién nacido normal y posterior a este se han presentado tres o
mas pérdidas consecutivas.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) considera a una pareja como esteéril,
si han estado tratando y han sido incapaces de conseguir un embarazo por lo
menos en dos afos.

Por otra parte, el American College of Obstetricians and Giynecologists,
American Fertility Society, consideran a una pareja como estéril, si han estado
tratando y han sido incapaces de conseguir un embarazo después de un afo de
relaciones sexuales sin proteccién. La racionalidad de las dos anteriores
definiciones se basa en el concepto de la probabilidad de fecundidad o embarazo
por ciclo en las parejas no estériles, lo cual se discutira mas adelante.




FACTORES DETERMINANTES DE LA FERTILIDAD:
EPIDEMIOLOGIA DE LA ESTERILIDAD.

Mas estudios indican que cerca del 15 % de todas las parejas podrian
experimentar primaria 0 secundaria esterilidad, al mismo tiempo de sus vidas
reproductivas, y airededor de la mitad de estas parejas nunca tienen éxito en tener
los nifios que ellos desean. Los principales factores ambientales que afectan la
fertilidad natural son: la nutricién, la actividad fisica y las enfermedades.®

DEFINICIONES.

Fertilidad: es la procreacion efectiva de un hijo vivo.

Fecundidad: es la capacidad de concebir.

Fecundabilidad: es la probabilidad de concepcion por ciclo. A veces se asimila
este concepto al de fecundidad, Ei concepto de fertilidad natural, designa la
situacion de una poblacién en la cual no hay intento en limitar el tamafio de la
familia, esto es, el niumero total de nacidos vivos que una mujer tiene cuando
alcanza el final del periodo reproductivo (cerca de los 50 afios) y generalmente se
aplica en mujeres con uniones estables. Este concepto se ve modificado por
ciertas condiciones ambientales que tienen efecto sobre la fertilidad como la
lactancia prolongada, la abstinencia postparto y aun ocasionalmente abortos
anticoncepcion por cierto tiempo. La intensidad de la fertilidad natural, o sea, el
numero total de nacidos vivos que una mujer puede tener en promedio cuando
alcanza los 50 afios, es limitada por el verdadero espacio de tiempo que dura el
periodo reproductivo. El periodo reproductivo empieza con la menarca (primer
ciclo menstrual) y termina con la menopausia (ultimo ciclo menstrual), aunque es
sabido de la frecuente ocurrencia de ciclos irregulares y anovulatorios entre
adoiescentes y mujeres premenopausicas,; por lo tanto, el periodo reproductivo es
mas corto realmente que el periodo total que transcurre entre la menarca y la
menopausia. |

PROCESOS DEMOGRAFICOS QUE AFECTAN LA FERTILIDAD
NATURAL.

El promedio de edad de la menarca ha disminuido significativamente en los
ultimos 100 afos y actualmente ocurre alrédedor de los 13 afios en la mayoria de
los paises desarrollados. La menarca ocurre generalmente mas tardiamente en
poblaciones pobres de paises en desarrdlio, especialmente en areas rurales. Por
otro lado, la edad de la menopausia se ha incrementado en los Ultimos 100 afios y
actualmente ocurre alrededor de los 50 afios en la mayoria de los paises
desarrollados. Asi pues la combinacién de los dos procesos, esto es, la menarca
mas temprana y la menopausia mas tardia ha traido como consecuencia un




aumento en la duracién o intervalo del periodo reproductivo en cerca de un tercio
con el mejoramiento de las condiciones de salud, las condiciones nutricionales y
econdmicas; por lo tanto actuaimente, la mujer tiene cerca de 100 ciclos mas de
los que tenia en el pasado. Asi mismo la duracidn de los ciclos ha disminuido,
siendo aproximadamente 36 dias en paises pobres y cerca de 26.1 dias
actuaimente en el promedio de las mujeres en Estados Unidos de América. Lo
anterior trae como resultado que actualmente la mujer ha doblado su capacidad
reproductiva desde los tiempos prehistoricos, de un estimado de 250 ciclos
potenciales a un estimado actualmente de 550 ciclos potenciales, Sin embargo, es
importante anotar que el periodo total de vida reproductiva nunca es totalmente
usado, fo cual se sustenta como se vera mas adelante, por la propia
heterogeneidad entre las mujeres, ademas de la tendencia actual de casarse mas
tardiamente, lo cual trae como resultado que el primer embarazo rara vez ocurra
antes de los 20 afios y el ultimo después de los 40. La amenorrea postparto es
otro de los procesos demograficos que afectan la fertilidad. Las mujeres son
amenorreicas normalmente mientras estdn embarazadas y después del parto. El
periodo de amenorrea postparto puede variar mucho entre las diferentes
poblaciones, desde uno .a dos meses en poblaciones de mujeres sanas y bien
nutridas que no lactan, hasta 20 a 24 meses en poblaciones donde se practica la
lactancia. La relaciéon de la lactancia ya esta bien definida, calculandose en
promedic dos meses de amenorrea por cada tres meses de lactancia, lo cual da
una idea como la supervivencia del producto afecta la fertilidad. En cuanto a la
reaparicion de los ciclos ovulatorio se ha visto que en poblaciones de mujeres bien
nutridas los ciclos ovulatorios regulares aparecen en promedio tres meses
después del parto aunque la mujer esté lactando; ello demuestra como no sélo 1a
lactancia es el anico determinante para la reaparicién de los ciclos ovulatorio
Aunque hay mucha variacién individual entre las mujeres, en poblaciones de
mujeres pobres y mal nutridas se ha observado una amenorrea secundaria a la
lactancia mas prolongada que en poblados bien nutridos. En cuanto al intervalo
intergenesico, éste asi como la amenorrea postparto son dos determinantes
interrelacionados con la fertilidad. Asi por ejemplo, si el promedio de duracién del
periodo reproductivo son 240 meses, el promedio de duracién del embarazo son 9
meses, [a amenorrea postparto es 15 meses y el periodo de intento para lograr un
nuevc embarazo 6 meses; la mujer parird 8 hijos en promedio, pero si la
amenorrea postparto secundaria a la lactancia disminuye de 15 a 5 meses, se
podria esperar un aumento del 50 % en la fertilidad. Por supuesto, los anteriores
son solo valores estadisticos indicativos de la situacion; sin embargo en la
poblacion real, estos valores son modificados por la prevalencia de esterilidad
primaria o secundaria, por las variaciones de la fecundidad por la edad. por los
abortos espontaneos o inducidos y por la mortalidad intrauterina asi como el
matrimonio y la anticoncepcién. %

ESTADO NUTRICIONAL Y FERTILIDAD

El estado nutricional es un factor importante de esterilidad y subfertilidad. La
reproduccion tiene un alto costo metabdlico Un embarazo cuesta mas de 50 000



calorias y mucho mas de los requerimientos metabdlicos comlinmente usados. La
lactancia requiere aproximadamente 500 a 1000 Kcal al dia recordando que a
veces esta puede durar hasta dos a tres afios. La grasa corporal es el mas habil
componente del cuerpo; ésta refleja los cambios en la alimentacion y los
secundarios a la actividad fisica mas rapidamente que otros tejidos corporaies. La
relacion entre el estado nutricional y la fertilidad se ha documentado a veces muy
ampliamente en muchas poblaciones de animales. Hace mas de un siglo Darwin
observd que los animales domésticos que eran mejor alimentados tenian una
mayor fertilidad. En modelos de experimentacion se ha demostrado, que la baja
ingesta de alimentos en ratas conlleva a esterilidad. Asi mismo la obesidad
también se ha relacionado con esterilidad en varias especies de animales. Varias
especies guardan reservas de nutrientes durante la estacién mas favorable del
afio y posteriormente la usan para fines reproductivos. En humano también se han
encontrado relaciones entre el estado nutricional y |a fertilidad. Las mujeres que
tienen un peso muy por debajo de su peso ideal debido a dietas restringidas,
ejercicio intenso 0 ambos tienen disminucion de su capacidad reproductiva. Una
pérdida de peso moderada, en un rango de 10 a 15 % del peso normal para la
talla, puede producir amenotrea debida a disfuncion hipotalamica. E! eje hipéfisis-
ovaric permanece intacto sugiriendo que este tipo de amenorrea es por
adaptaciodn (transitoria), previniendo probablemente un embarazo no exitoso. Una
perdida de peso en el rango moderado de lo anteriormente nombrado (10 a 15 %)
es equivalente a perder un tercio de la grasa corporal, Existe el lamado indice de
obesidad que sefala e! peso minimo requerido para la talla para el inicio y
mantenimiento de ciclos ovulatorios regulares. Estos indices de peso corporal han
sido utiles clinicamente para la reaparicion de ciclos ovulatorios en casos de
amenorrea secundaria a pérdida de peso. Las mujeres con este tipo de amenorrea
presentan cambios cuantitativos y cualitativos en la secrecion de gonadotropinas
hipofisiarias (FSH y LH) v en la secrecién de estrogenos. Ademas de la disfuncion
hipotalamica que se presenta en estas pacientes con pérdidas acentuadas de
peso y ejercicio intenso, las mujeres que ejercen una actividad de ejercicios
moderada o que se recuperan de una pérdida de pesc excesiva pueden tener
ciclos anovuiatorios también o con fases |Uteas acortadas. Todas estas
disfunciones de la capacidad reproductiva son usualmente reversibies después de
periodos de tiempo variables después de la ganancia de peso, o de la disminucion
de la actividad atiética. Asi pues, la desnutricién y la intensa actividad fisica
pueden afectar varios de los mecanismos del proceso reproductivo y pueden
causar retardo en la aparicién de la menarca, ciclos irregulares y anovulatorios,
abortos, periodos prolongados de amenorrea postparto y aparicion mas temprana
de la menopausia. La fertilidad masculina también se ve afectada por ei estado
nutricional y el ejercicio. La desnutricién' retarda la aparicion o el inicio de la
maduracién sexual en los adolescentes. La desnutricién y la pérdida de peso
afectan la capacidad reproductiva en el varén. En los hombres, el primer efecto
apreciable después de la disminucion de la ingesta calérica y la pérdida de peso
es la disminucion de la libido; posteriormente si aumenta la pérdida de peso
aparecen otros cambios tales como la disminuciéon de los fluidos prostaticos vy
disminucién de la motilidad y viabilidad de 1os espermatozoides.




Una pérdida de peso de 25% puede producir una interrupcién en la produccién
de espermatozoides. La actividad fisica en los varones también produce cambios
en la funcién reproductiva y en su desarrollo. Los corredores de maratén tienen
generalmente una disminucién en la secrecion de hormona liberadora de
gonadotropina a nivel hipotaldmico. Los corredores de fondo mantienen niveles
reducidos de testosterona y protfactina.?

ENFERMEDADES Y FERTILIDAD

- Una importante revisién de este tema fue realizada por McFalls y McFalls citado
por Garenne y Frisch. Las enfermedades pueden afectar la fertilidad en tres
formas diferentes: al momento del coito, al momento de la fertilizacion y durante el
embarazo. Las enfermedades pueden afectar la habilidad para el coito tanto de
hombres como de mujeres asi como la frecuencia coital. Las enfermedades
pueden hacer el coito dificil (apareunia) o doloroso (dispareunia) o imposible
(impotencia, vaginismo); ademas las enfermedades pueden causar deformidades
en los genitales en ambos sexos.

Las enfermedades también pueden causar interferencia en la fertilizacion a
varios niveles: en las mujeres pueden causar obstruccidén tubaria y dafio en los
ovarios. Los problemas inmunolégicos pueden producir anticuerpos
antiespermatozoides; y los problemas endocrinos pueden interactuar a varios
niveles del eje hipotalamo-hipéfisis-gonada. En los hombres las enfermedades
pueden afectar la producciéon de los espermatozoides, inducir oligospermia o
astenozoospermia; también pueden provocar la obstrucciéon de conductos a nivel
de genitales masculinos y dafio a varios niveles produciendo epididimitis,
prostatitis, orquitis, funiculitis, varicocele e hidrocele. Por otra parte las
enfermedades pueden inducir a la pérdida del embarazo y pueden producir dafio a
diferentes niveles del aparato reproductor: obstruccién de las trompas de Falopio,
patologia uterina, endometriosis. endometritis, incompetencia cervical, etc. Otras
enfermedades producen trastornos endocrinos. A nivel 6seo pueden afectar los
huesos de la pelvis y causar deformidades con la consiguiente desproporcion
céfalo-pélvica;, ademas algunas enfermedades infecciosas pueden afectar la
placenta y transmitir enfermedades al feto. Entre las principales enfermedades que
afectar la fertilidad tenemos a las enfermedades de transmision sexual las cuales
tienen un impacto importante sobre la fertilidad. Este impacto es particularmente
importante en las infecciones por JV, gonorroehae y Chlamydia menos en las
infecciones por sifilis, herpes, hepatits B y Mycoplasma. La gonorrea puede
afectar la fertilidad principalmente cuanda causa enfermedad pélvica inflamatoria
en la mujer (EPl) o cuando causa epididimitis en el varén; también se ha
demostrado que la infeccion endocervical puede causar esterilidad creando un
medio ambiente hostil en el moco cervical para el espermatozoide. La EPI por
gonococo puede producir -adherencias pélvicas muy importantes que producen
dispareunia ademas de producir dafio permanente en las trompas de Falopio y en
ios ovarios, causando esterilidad en mas de 60 a 70% de las mujeres que no
reciben tratamiento; ademas la salpingitis gonocécica es una de las mayores
causas de embarazo ectépico y aborto séptico. La EPI no gonocécica causada por
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Chlamydia y Mycoplasma, puede producir efectos similares. En general, las
enfermedades de transmision sexual son la causa mas importante de esterilidad
en las mujeres. Las adolescentes en los Estados Unidos tienen en promedio 4.5
parejas sexuales durante esta etapa. Un millén de mujeres tienen diagnéstico
actualmente de salpingitis aguda y la incidencia de EP| es el doble entre
adolescentes y mujeres jovenes dentro del grupo de mujeres entre 15 y 44 anos.
En el National Survey of Family Growth de 1982, un 20% de las mujeres al finat de
la segunda y comienzo de la tercera década de la vida manifestaron una historia
de EPI. Debido a que el tratamiento agresivo de la EPI con lieva un riesgo de | en
8 de causar esterilidad tubaria, la prevencion es con mucho mas importante que
un diagnéstico temprano. La promocion del sexo seguroc para disminuir la
transmision de enfermedades de transmision sexuales una meta facil de cumplir.
Las mujeres que han usado métodos de barrera como método anticonceptivo han
disminuido significativamente el riesgo de esterilidad de causa tubaria
demostrandose en ellas un riesgo relativo de 0.6 (limite de confidencia de 95%:
0.5 a 0.8) después de controlar variables como edad, religion, educacién, cigarrillo,
numero de parejas sexuales, geografia, edad de la menarca y uso de otros
métodos anticonceptivos. En el hombre Chlamydia y Mycoplasma pueden
causar uretritis, prostatitis, vesiculitis, epididimitis y orquitis disminuyendo su
potencial reproductivo. La gonorrea produce en el hombre efectos similares. 0
Entre las enfermedades infecciosas no transmitidas sexualmente la tuberculosis
parece ser una de las causas mas frecuentes de esterilidad. Asi mismo aigunas
enfermedades tropicales pueden tener impacto sobre la fertilidad tales como la
malaria, la filariasis, la tripanosomiasis y la enfermedad de Chagas, todas éstas
parecen tener efecto mayor 0 menor en la capacidad de fertilizacion, pérdida del
embarazo y en la infeccién del feto. Un tercer grupo de enfermedades infecciosas
principaimente virales pueden afectar en menor proporcién y de manera transitoria
la capacidad fertilizante. Por otra parte la diabetes y varios tipos de cancer (cérvix,
prostata, enfermedad de Hodgkin) pueden también afectar la fertilidad.”

TABACO Y FERTILIDAD

Stillman en su extensa revisidn asocio el cigarrillo con una fertilidad disminuida,
embarazo ectopico, aborto espontaneo, menopausia mas temprana, pobres
resultados en el embarazo y cancer cervical. El cigarrilio incrementa el tono y la
amplitud de la peristalsis en las trompas de Falopio en humanos y en monos. Asi
mismo suprime la funcion de los sistemas inmunes celular y humoral y causa
destruccion del foliculo y su oocito tempranamente en roedores lievando a una
perdida temprana de ia funcidn reproductiva. También se ha observado en
estudios in vitro efectos de la nicotina sobre el mecanismo de la ovulacién y en la
funcién de las células de la granulosa. En un estudio llevado a cabo por Bradley J.
Van Voorhis MD. Jeffrey D Dawson llevado a cabo en 499 mujeres se observé que
el fumar cigarrillo podria permitir reducir la funcidén ovérica, los fumadores actuales
pueden tener mas efectos téxicos en la fertilidad por ser fumadores actuales.
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En un estudio se observé que los exfumadores comparados con personas que
nunca han fumado no tuvieran una reduccién en el promedio de embarazos
después de los ciclos de reproduccion asistida. Las mujeres podrian dejar de
fumar antes de los ciclos de reproduccién asistida. El cigarrillo también produce
efectos sobre el feto, ocasionando retardo del crecimiento intrauterino entre otras
cosas, (o cuai apoya el concepto del paso transpiacentario de quimicos tales como
el monéxido de carbono al feto. En cuanto a la fertilidad masculina, estudios in
vitro han demostrado una relacion dosis respuesta entre la cantidad de cigarrillos y
la aparicién de astenozoospermia hasta liegar a la inmovilizacién totai del
espermatozoide; por lo tanto se concluye que el cigarrillo es dafino para la
movilidad espermatica y para su supervivencia. Sin embargo estudios in vivo han
demostrado que no existe asociacion entre fumar tabaco y la alteracion en los
parametros de la espermatobioscopia directa o en fertilidad masculina.  Asi
mismo en un estudio en el que participaron 546 hombres llevado a cabo por la
Universidad de Carolina del Norte entre 1978 y 1982, quienes tomaban mas de
cuatro tazas de café al dia y fumaban mas de 20 cigarrilios al dia, se encontré que
tenian un porcentaje mas bajo de espermas moviles, sin embargo se concluye que
el consumo de café, de alcohol y el fumar cigarrillo como variables independientes
no tienen impacto sobre la motilidad espermatica. %

EXPECTATIVA DE EMBARAZO EN UNA PAREJA FERTIL

A nivel demografico, el proceso de la fertilidad, parece ser el resultado de un
proceso estocastico, en el cual una mujer tiene una probabilidad dada de
embarazarse en cada ciclo mientras permanece en unién con relaciones sexuales
regulares. Esta probabilidad mensual de embarazo es llamada en la literatura
sajona fecundabilidad. Esta naturaleza probabilistica del proceso de fertilidad hace
el estudio tanto de la fertilidad como de la esterilidad mas dificil, Aun si la mujer no
es esteril, sélo tiene una cierta probabilidad de embarazarse en un periodo de
tiempo, inclusive no bien definido. Esta complejidad se incrementa a nivel de Ia
poblacién general debido a la heterogeneidad en la fecundabilidad, esto es, que
las diferentes mujeres tienen probabilidades diferentes de concebir en cada ciclo.
La fecundabilidad también varia con la edad en cada mujer y se ve afectada por
la frecuencia en las relaciones sexuales y por la fecundidad (capacidad para
concebir) y edad de la pareja masculina. La probabilidad de un embarazo en una
pareja sana, que tiene relaciones sexuales normales, regulares y sin hacer uso de
métodos anticonceptivos (fecundabilidad) varia entre los autores y depende de la
edad y del tiempo de exposicion al embarazo que haya tenido la mujer; en general
esta probabilidad varia entre 25 a 30% en promedio por ciclo. En realidad
aparentemente es mayor la probabilidad de embarazo por ciclo, pero debido a las
pérdidas que se producen desde la fertilizacién hasta la implantacién ademas de
los abortos clinicos, conlleva a que en condiciones normales, una pareja puede
lograr un embarazo que culmine en un hijo vivo sélo en 25% de los intentos en
promedio. Existe una gran heterogeneidad entre las mujeres, lo cual como se
decia anteriormente hace variar ampliamente la fecundabilidad en las mujeres.



Poco se conoce realmente acerca de la extension de la heterogeneidad en las
mujeres y pocos estudios han tratado de medirla. La heterogeneidad existe y es
importante porque se han hecho estimaciones de la fecundabilidad y se ha
encontrado que disminuye con la duracion de la exposiciéon al embarazo; esto es
debido al hecho de que las mujeres mas fértiles se embarazaran mas pronto en
promedio.

La fecundabilidad determina el periodo de tiempo de espera, ésto es, el promedio
de tiempo entre la primera exposicion y el embarazo. En el caso de la mujer con
una fecundabilidad media en el grupo heterogéneo, debe esperar en promedio
casi seis meses antes de embarazarse. La esterilidad es primariamente un término
médico que significa incapacidad de una pareja para lograr la concepcion después
de un tiempo determinado; sin embargo las definiciones operacionales varian. La
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) considera a una pareja como estéril si
han estado tratando y han sido incapaces de lograr un embarazo después de dos
afios, mientras que la definicion del American College of Obstetricians and
Gynecologists, American Fertility Society considera una pareja estéril si no
consigue embarazo después de un afic de relaciones sexuales sin proteccién. La
racionalidad de estas diferencias en cuanto al tiempo en las definiciones se basa
en el hecho, de que en promedio la fecundabilidad en parejas que no usan
anticonceptivos y que no son esteriles es aproximadamente como se dijo
anteriormente de un 25% y el promedio de tiempo para lograr el embarazo de 7,5
meses. Basados en estos promedios que son mas o menos constantes entre la
poblacién, el embarazo se reporta que ocurre en tasas de 57,72 y 85 a 90%
después de 3, 6 y 12 meses de exposicidén respectivamente y aproximadamente
95% a los dos afos. De acuerdo a lo anterior, debido a que la tasa de embarazo
en una pareja normal dentro de los primeros 12 meses de intento de busqueda de
un embarazo es cercana a 90%, la esterilidad se define como la incapacidad de
concebir después de un afo de relaciones sexuales desprotegidas. Volviendo
nuevamente a los porcentajes de normalidad Hull sefiala un pico de fertilidad
normal por ciclo de 33%. Aproximadamente, el cual cae ligeramente después del
primer mes de busqueda, guedando en un promedio de fertilidad por ciclo
promedio de 20-25%, por lo que las expectativas de cualquier tratamiento deben
ser juzgadas partiendo de las anteriores cifras, De acuerdo a lo anterior, en
parejas subfértiles (que son la mayoria), la seleccion del tratamiento depende del
balance de varios factores: de Ia probabilidad de embarazo sin tratamiento. o de la
probabilidad de llevar un simple pero también modesto tratamiento en cuanto a
efectividad se refiere, 0 de la probabilidad de llevar un tratamiento mas exitoso,
pero también mas complejo y costoso, ademas de que deben ser tomados
también en consideracion otros factores importantes como la duracién de la
esterilidad y la edad de la paciente de lo cual se hablara a continuacién. ’

INCIDENCIA-PREVALENCIA DE LA ESTERILIDAD

Hablar acerca de incidencia de esterilidad es verdaderamente dificil, ya que
probablemente existiran muy pocos estudios que hayan seguido a una poblacién y
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hayan calculado la incidencia, esto es, los nuevos casos presentados de
esterilidad en determinada poblacion. Ademas la esterilidad perse, es un estado o
enfermedad particular, de la cual es dificil establecer un inicio, ya que la mayoria
de las veces en las que se encuentra una causa es muy improbable saber cuando
se presenté o cuando dio inicic como causa de esterilidad. Por tal motivo en la
mayoria de los estudios revisados en la literatura se habla de prevalencia. o sea,
de la frecuencia con la que se diagnostica la enfermedad en un momento dado,
entendiéndose como tal un estado que ya existia al momento de realizar un
diagnoéstico. Varios investigadores han demostrado que la definicion de esterilidad
y la metodologia de investigacién de la misma, afecta la prevalencia estimada.'
Por ejemplo la definicion de la OMS que sefala dos afos de espera para
considerar a una pareja estéril claramente disminuye la prevalencia estimada al
compararla con la definicion americana que so6lo considera un afio, ya que la
pareja espera o estd expuesta a un periodo de tiempo mas largo para concebir.
Por otra parte, la esterilidad se clasifica como primaria o secundaria, para indicar
la ausencia o no de un embarazo previo. En varias investigaciones, como las de la
NSFG (A National Survey of Family Growth), la definicion de esterilidad primaria o
secundaria estan basadas en una historia previa de un nacido vivo y no sélo en el
antecedente de un embarazo previo, ya que ellos sefialan que las parejas quieren
un hijo vivo y no sélo un embarazo previo; ademas de que es obvia la dificultad de
determinar si reaimente ocurridé 0 no un embarazo como sucede en los casos de
abortos completos tempranos que a veces pasan desapercibidos lo cual también
afecta la prevalencia y el pronostico de la esterilidad. En la literatura que
comunmente tenemos al alcance (literatura sajona), la definicion comunmente
seguida en los protocolos de investigacion y tratamiento de la esterilidad es la
definicidon del American Coliege of Obstetricia and Gynecologist American Fertility
Society, que obviamente se sigue en los Estados Unidos y es la que reportan los
articulos y libros que cominmente leemos y en la cual por lo tanto se basaran las
estadisticas que apareceran a continuacion.

Un concepto importante necesario a aclarar es el hecho de que esta definicién
como las otras existentes, estan basadas en parejas casadas que no estan
quirargicamente estériles, que no usan anticonceptivos y que no han logrado
embarazo al menos por un afio. La se limita aparejas casadas en parte porque la
mayoria de estudios han sugerido que es dificil recolectar informacién real de
mujeres ni casadas en relacion a cuando estuvieron manteniendo o no relaciones
sexuales y ademas porque las mujeres no casadas son mas propensas a omitir
sus embarazos. Ademas, las mujeres no casadas tienen mas tendencia o
probabilidad de tener relaciones sexuales no continuas y de tener mas de una
pareja sexual. :

De todo lo expuesto hasta aqui, la falta de consenso desde la definicién de
esterilidad hace dificil establecer prevalecias reales, realizar correlaciones y
establecer tendencias entre los estudios y en el tiempo. En el mas amplio rango de
las definiciones clinicas, la esterilidad es un problema que involucra o concierne
de 10 a 20% de todas las parejas casadas del mundo y es un probiema de un
porcentaje significativo muy importante entre mujeres casadas y no casadas. Un
estudio realizado por los Centres for Disease Control and Prevention de ios E.U.
revelé que de las mujeres estadounidenses tuvieron relaciones sexuales durante
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12 meses sin anticoncepcién en alguna etapa de sus vidas y no obtuvieron
embarazo. Lo anterior, por supuesto no implica que un tercio de las parejas en los
E.U. son estériles. El mismo estudio revelé que 20.6% de las mujeres habian
experimentado en algun momento dos afios de relaciones sexuales desprotegidas
sin conseguir embarazo; sin embargo sélo 12.5% habia estado realmente tratando
de conseguir embarazo sin lograrto y sélo 9.6% habia recibido atencién médica
para conseguirlo. Los autores también demostraron que ia prevalencia de la
esterifidad no se ha incrementado desde 1965, Las tasas de esterilidad en ese afio
excluyendo a las pacientes quirargicamente estériles u aquéllas con histerectomia
era de 13.3% comparadas con tasas de 13.9% en 1982 y 13.7% en 1988. El
concepto de prevalencia de la esterilidad esta estrechamente relacionado con el
conocimiento de la probabilidad normal de embarazo en una pareja. Las tasas de
embarazo en una pareja o0 en poblaciones no seleccionadas sigue un patron
predicable: la mitad de las mujeres nuliparas logran embarazo dentro de los
primeros cinco meses de relaciones sexuales no protegidas; la mitad de la otra
mitad o sea el 25% que no se embaraza al inicio de los siguientes cinco meses
permaneceran sin embarazarse. Por |o tanto, entre 1000 mujeres nuliparas no
seleccionadas, 500 permaneceran sin embarazo después de cinco meses, 250
despues de diez meses y 125 después de 15 meses. Las mujeres con
antecedentes obstétricos seguiran un patrén similar pero lograran el embarazo
mas rapidamente. Finalmente |o anterior implica que se requieren al menos cinco
meses de tratamiento para que cualquier terapia sea considerada efectiva para
corregir cualquier problema de esterilidad.”'

INFLUENCIA DE LA EDAD SOBRE EL PROCESO REPRODUCTIVO

La tendencia a retrasar el embarazo hasta los afos finales de la vida reproductiva
ha sido mas manifiesta desde los afios 50s. Los factores que principaimente
contribuyen a este fendmeno son Ila mayor disponibilidad de métodos
anticonceptivos, mayor nimero de mujeres con actividades paralelas a las labores
del hogar, cambios de parejas sexuales y la mejor aceptabilidad social hacia
retrasar el matrimonio. El resultado de los factores anteriores es que las parejas se
enfrentan a un menor tiempe ¢ a un periodo de tiempo mas corto para poder
concebir. Este hecho se ve enfatizado por la gran cantidad de publicaciones
médicas que comprueban menor potencial o menor fecundabilidad entre pacientes
mayores de 35 afos, tal y como lo comprueba el estudio en el que participaron
2193 mujeres a quienes se les realizd inseminaciéon con semen de donador por
tener parejas azoospérmicas. Asi pues se encontré que la probabilidad de éxito
fue de 74% para aquéllas mujeres menores de 31 aflos, 61% para mujeres entre
31y 35 aflos de edad y 54% para mujeres mayocres de 35 afos. Por [0 anterior se
puede deducir que la edad sigue siendo un factor prondstico claramente
importante para las pacientes que estan bajo tratamiento para su esterilidad. Sin
embargo la reduccién en la fecundidad con el incremento de la edad no se limita a
la mujer. Solo un tercio de los hombres mayores de 40 afios embarazan a sus
parejas en un periodo de seis meses comparados con hombres menores de 25




afios. La anterior grafica evidencia la contribuciéon de la edad del hombre en el
potencial de fertilidad de la pareja, ya que los datos mostrados no estan corregidos
de acuerdo a |la edad de la mujer, por lo tanto es probable que la reduccién en la
tasa de embarazo es debida en parte tanto al efecto de la edad materna como
paterna. Ademas estos datos no muestran variacién dependiente de la frecuencia
del coito. Aunque la frecuencia del coito probablemente no se relacione de manera
tan directa como ia edad en casos de fertilidad disminuida, esta claro que entre
menos frecuente sucedan las relaciones sexuales se reduce substanciaimente el
porcentaje de embarazos dentro de un periodo de seis meses; inclusive se ha
argumentado que la fecundidad declina linealmente desde los 20 a los 40 afos
casi exclusivamente debido a la disminucion progresiva en la frecuencia de! coito.
La historia sexual es de particular importancia en las entrevistas de parejas
estériles, particularmente entre pacientes con edad reproductiva avanzada. De
todo lo anterior se puede concluir, que cuando uno de los miembros de la pareja
es mayor desde el punto de vista de su potencial reproductivo, la pareja estéril
necesita una evaluacién completa y dirigida a detectar causas de esterilidad
relacionadas con la edad. "’
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EVALUACION Y DIAGNOSTICO DE LA PAREJA ESTERIL.

Para evaluar adecuadamente el potencial de una pareja para fograr un
embarazo, el médico debe ver a |la pareja como una unidad. El concepto de una
pareja como una unidad, puede influir en la atencién médica de varias formas: en
primer lugar establece la necesidad de examinar fisicamente y por medio de
examenes complementarios a ambos miembros de la pareja, en segundo lugar
puede ser necesario que dos especialistas tengan que valorar separadamente a
cada uno de los miembros de la pareja pero manteniendo a su vez una relacién
muy estrecha para valorar los hailazgos de importancia; dicha relacion debe
establecer una comunicacién muy estrecha para que en la medida en que se
logren avances en €l tratamiento aumente la probabilidad de fertilidad en la pareja;
sin embargo aun cuando ambos miembros de la pareja sean tratados por
separado ellos deben ser entrevistados conjuntamente en la visita inicial para asi
obtener una mejor perspectiva de la dinamica de la pareja, Se debe obtener una
historia meédica, marital y sexual de la pareja entrevistada al mismo tiempo y con
ambos miembros de la pareja por separado por la posibilidad de que eventos o
hechos importantes que uno de los miembros de la pareja no quisiera revelar al
otro, pudieran ser ocultados. Asi mismo se debe detectar el grado de motivacion o
frustracion que tengan cada uno de los miembros de la pareja por su problema de
esterilidad y si hubiera algun grado de resistencia o indiferencia para participar en
la evaluacién. Ademas de que trabajando con la pareja como un equipo puede
ayudar para que ambos soporten una larga bateria de estudios incomodos y
dolorosos asi como un tratamiento que muchas veces puede resultar dificil e
inconveniente. Aln si la paciente no logra un embarazo al final del tiempo ellos
aceptaran de mejor forma que tanto ellos como pareja asi como su médico han
realizado el mejor de los esfuerzos para la consecucion de un embarazo.

Los estudios estadisticos basados en grandes grupos de parejas estériles
proveen informacién de base importante para el médico que se enfrenta con la
pareja individual, pero incluso el agrupamiento y el analisis estadistico mas
sofisticado nunca llevara al diagnéstico correcto y al manejo adecuado de un caso
individual de esterilidad. Para ello hay que tener en cuenta toda la informacion
mensurable y evaluable derivada de la pareja y amplificada por la percepcion, el
instinto y el pensamiento clinico del médico. Si bien los defectos responsables de
la esterilidad pueden ser hallados tanto en uno como en ambos miembros de la
pareja, el diagnostico de  Esterilidad significa que existe como se dijo
anteriormente, una patologia de la pareja. En consecuencia, como también ya se
dijo, tanto el hombre como la mujer deben ser entrevistados y evaluados desde el
punto de vista de examen fisico desde el inicio de la evaluacion diagnostica.
Existen una serie de premisas basicas para la fertilidad: para lograr un hijo es
necesaria la conjunciéon de una serie de condiciones de la pareja, que pueden ser
resumidas asi: ‘ .

a) En el testiculo deben producirse espermatozoides no sdlo en cantidad
suficiente, sino con caracteristicas apropiadas en términos de capacidades
migratoria y fecundante.
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b) El liquido seminal que contiene estos espermatozoides debe depositarse en
forma satisfactoria en las proximidades del orificio externo del cérvix.

¢) El ovario debe producir un reclutamiento de foliculos y la maduracion de uno
de ellos que provea un ovocito en condiciones adecuadas para su fecundacion.
Para ello es indispensable un arménico estimulo hipotalamo hipofisiario,

d) El cuello uterino debe presentar condiciones fisioldgicas 6ptimas para asegurar
la penetracidon almacenamiento y reactivacién de los espermatozoides en la
época ovulatoria.

e) Las trompas de Falopic deben ser anatémica y fisiolégicamente normales,
como para permitir el encuentro de los gametos y luego el transporte y
nutricién del huevo fecundado hasta la cavidad uterina para su implantacién.

fy El peritoneo pelviano no debe obstaculizar la ovulacion ni la captacién del
ovocito por la trompa.

g) El endometrio tiene que estar adecuadamente preparado por estrogenos y
progestigenos para la implantaciéon del embrién.

h) EI dtero debe estar en condiciones anatémicas y funcionales que aseguren el
desarrolio ulterior del embarazo.

1) Finalmente, si la pareja no es fisica, psicoldgica y sexualmente sana, hay
mayores posibilidades de que exista alguna anomalia en el sistema.*

Lo anterior hace necesario antes de ahondar ‘mas en el diagnostico de esterilidad,
recordar la definicién de esterilidad como la incapacidad temporal o definitiva de la
pareja para concebir después de un tiempo determinado (uno a dos afios) de
relaciones sexuales regulares sin control voiuntario.® De acuerdo a lo anterior, es
necesario para llegar a un diagnéstico e instituir un tratamiento adecuado, evaluar
las condiciones fisioiégicas reproductivas de la pareja. Esto se ordena con el
estudio de los llamados “ factores " que son:

a) Factor cervical.

b) Factor uterino.

c) Factor tubo-peritoneal.

d) Factor endocrino-ovarico.

e) Factor mascuiino.

Antes de adentrarnos al estudio de cada uno de los factores causales de

esterilidad, revisemos cual debe ser el acercamiento inicial al problema de

esterilidad de una pareja. La evaluacion inicial es a menudo percibida como una
experiencia tensionante. Generalmente la pareja ha estado esperando varios
meses antes de consultar a un médico y probablemente han esperado que un
embarazo ocurra antes de la visita. La pareja debe ser vista de manera conjunta

para que juntos sean entrevistados acerca de factores o problemas comunes y

puedan ser despejadas ciertas dudas que a veces tienen y que nunca han sido

negadas ni afirmadas. ‘

HISTORIA CLINICA

La principal parte de la historia clinica de la pareja se debe explorar en la
primera visita. El objetivo de la historia clinica debe ser tanto obtener informacién
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como establecer una relacion médico-paciente, que sera crucial para el éxito del
tratamiento. Como se decia anteriormente es importante la entrevista conjunta de
ambos miembros de la pareja y si por alguna razén esto no fuera posible hay que
insistir 2 la paciente para que su pareja se una a las posteriores consultas. Sin
embargo, hay gue recordar que algunas pacientes mantienen la informacion sobre
ciertas enfermedades en secreto de sus parejas; por lo tanto, constituye una
buena practica dar a cada miembro de la pareja estéril la oportunidad de tener una
platica libre y confidencial con su médico. Dado que la esterilidad frecuentemente
presenta un cimulo de problemas psicologicos y sociales, estos elementos deben
ser explorados en su totalidad. La relacién de la paciente con su esposo y otros
miembros de la familia, la actitud hacia el embarazo y los hijos, detalles de la vida
sexual de la pareja entre otros deben ser explorados. Sin embargo no siempre o
casi nunca se pueden obtener todos los datos en la primera visita; y en los casos
de esterilidad obtener una buena historia clinica es un proceso largo y se debe
buscar informacién adicional en cada visita y registrarla. La interrogacion acerca
de los antecedentes de la pareja no difiere del interrogatorio acostumbrado en
medicina, pero algunas areas deben ser exploradas con mayor detalle. Debe
aclararse la profesién y/o ocupacion de ambos miembros de la pareja, las
condiciones socioeconémicas y la base cultural y religiosa de la pareja, ya que
estos detalles pueden ser importantes indicando las posibies causas de la
esterilidad. Debe obtenerse una detallada historia familiar poniéndose especial
atencion a los antecedentes menstruales y la fertilidad de los hermanos (en
particular en los casos de esterilidad primaria) y en pacientes que muestren
incluso los menores signos de sindromes genéticos. Hay que registrar los
antecedentes completos, poniéndose consideracion especial a una cirugia
abdominal anterior, infecciones pélvicas o del tracto urinario, asi como a
enfermedades de transmision sexual en uno o ambos miembros de la pareja. Los
antecedentes menstruales incluyendo regularidad, duracién y cantidad del fiujo
menstrual, la presencia de dolor intermenstrual y dismenorrea, asi como detallies
de cambios en la menstruacion; las pacientes amenorreicas deben ser
interrogadas en profundidad sobre la naturaleza, duraciéon y efecto del anterior
tratamiento (si se le administrd). sobre cualquier suceso en su vida gue pudiera
estar conectado con la aparicion de la amenorrea, asi como también sobre
sintomas que podrian estar relacionados con la presencia de tumores
intracraneanos como alteraciones visuales, cefaleas persistentes o galactorrea,
Deben registrarse los detalles sobre los antecedentes anticonceptivos. Los habitos
sexuales de la pareja, incluyendo frecuencia y la posicién en la relacion sexual, la
penetracion, el orgasmo, etc. deben ser también discutidos. Hay que destacar
todos los antecedentes obstetricos incluyendo la informacion respecto a todos los
embarazos anteriores, su naturaleza (espontaneos o inducidos), su evolucién, su
forma de culminacién y resultados. La edad de la pareja, por cuanto tiempo han
estado casados o unidos, si tuvieron antecedentes de parejas anteriores y cuanto
tiempo han estado tratando de lograr un embarazo. Esta informacién es valiosa
para determinar el grado de urgencia que experimenta la pareja en conseguir el
embarazo y a la vez da |a oportunidad de calcular la probabilidad estadistica de la
consecucion del embarazo sin intervenciéon farmacolégica si la esterilidad es de
corta duracién. La investigacién de antecedentes de consumo de etanol y drogas
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es valiosa debido a la frecuencia y al grado en que estas sustancias se relacionan
de manera deletérea con la esterilidad 2*

EXAMEN FIiSICO

Después de terminar una historia clinica completa, se debe hacer un examen
fisico compieto de ambos miembros de la pareja. La mujer debe ser examinada
integraimente haciendo especial énfasis en la presencia de acné, calvicie temporal
o hirsutismo, todos signos de exceso de andrégenos lo cual se confirmaria con la
presencia de pelo en la cara, maxilar inferior (barbilla) o en labio superior. También
debe valorarse el tamafio de |a tiroides y la presencia de galactorrea al presionar
los pezones. La presencia de pelo 0 acne preesternal, en la espalda, el incremento
del pelo suprapubico y la distribucién androide de éste son pruebas adicionales de
exceso de andrégenos. También debe descartarse la presencia de clitoromegalia.
Se debe visualizar el cérvix e inspeccionar el moco cervical, Grandes cantidades
sugieren cantidades excesivas de estrogenos como en los casos de las pacientes
anovulatorias con entidades asociadas como el sindrome de ovario poliquistico.
También deben examinarse las caracteristicas uterinas en cuanto a posicién y
movilidad asi como también el tamano y movilidad de los ovarios. Se debe realizar
un examen o exploracién rectovaginal para determinar la presencia de nédulos
utero sacros o engrosamientos sugestivos de endometriosis. El examen fisico del
hombre debe ser dirigido especialmente a ios genitales. La compiexién corporal
asi como la longitud de los segmentos debe ser valorada para determinar la
probable existencia de entidades congénitas tales como el sindrome de Kiinefelter.
La presencia de escaso vello corporal, ginecomastia y aspecto eunucoide pueden
sugerir virilizacion no adecuada. La localizacién del meato uretral debe ser
valorada para determinar el lugar de eyaculacién dentro de la vagina; asi mismo el
contenido escrotal debe ser palpado cuidadosamente para determinar su
consistencia y el tamafio mas aproximado. El volumen de los testiculos debe ser
valorado con un orquidémetro, El tamafo testicular debe ser por lo menos de 4 cm
de longitud con un volumen minimo de 20 ml. Un tamaro testicular por debajo de
lo normal, se asocia con espermatogénesis inadecuada. También debe ser
valorado el epididimo para diagnosticar induraciones o la presencia de quistes asi
como nédulos a nivel del vas deferens. La presencia de varicocele (dilatacién del
plexo pampiniforme) puede ser facilmente descartada realizando el paciente la
maniobra de Valsalva estando en posicién erecta o de pie. Ademas de la
informacion obtenida a través de la exploracion fisica el examen individual permite
la obtencién de entrevistas breves en forma separada, lo cual es importante para
valorar a la pareja como una unidad. Una vez obtenida una buena historia clinica
general y un examen fisico completo, se recabara informacién dirigida al
diagnoéstico de cada uno de los factores que es necesario investigar para llegar a
un diagnodstico lo mas exacto posible de la probable causa de la esterilidad asi
como también se obtendra informacién a través de un plan evaluatorio o
diagnéstico de exdmenes de laboratorio y gabinete".
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HISTORIA CLINICA DIRIGIDA POR FACTORES Y CAUSAS MAS
FRECUENTES

Factor endocrino-ovarico. La ovulacion puede ser afectada por medio de
multiples factores. Los tres mas comunes son: excesiva ganancia o pérdida de
peso, ejercicio excesivo, y tensién emocional excesiva, 20 % por encima o por
debajo del peso ideal puede afectar la ovulacion. Aunque obtener informacion
sobre los habitos dietéticos puede ser sencillo, los factores que producen tension
emocional a veces no pueden ser facilmente percibidos; por ejemplo a veces
algun miembro de la pareja, especialmente la mujer tiene varios trabajos para
mejorar su nivel de vida y el hecho de salirse del trabajo para la realizacion de
pruebas diagnésticas produce tension suficiente que puede afectar la fertilidad; asi
mismo ia muerte de un ser querido o la carencia repentina de soporte econémico
produce tensién emocional. Otros puntos importantes a investigar en la mujer
incluyen la edad de la menarca, la historia menstrual y la aparicién de ciertos
sintomas como la intolerancia al frio o calor, cambios en el humor, pérdida de
cabello. También debe ser interrogada acerca de crecimientos excesivos de pelo,
acné o piel grasosa lo cual orienta a produccion excesiva de androgenos. Debe
preguntarse acerca de la presencia de galactorrea debido a la frecuente
asociacién con disfuncién ovulatoria.

Factor tubo-peritoneal. La historia debe incluir antecedentes de apendicitis,
particularmente complicada con perforacién, asi como antecedentes de cirugias
abdominales o0 pélvicas. La paciente debe ser cuestionada acerca de
antecedentes de tratamlentos para enfermedad inflamatoria pélvica ya sea
ambulatoria u hospitalizada’. Aproximadamente 26700 hospitalizaciones por
enfermedad inflamatoria pélvica (EIP) ocurren anualmente en los Estados Unidos;
sin embargo, una cantidad mucho mayor no es tratada o no es diagnosticada.
Aproximadamente 30% de las pacientes con adherencias pélvicas y que son
seropositivas para infecciéon por Chlamydia tienen una historia negativa de EIP.
Por esta razén, un examen para evidenciar infeccion por Chlamydia es muy
importante en la investigacién de una pareja estéril. El uso previo de dispositivo
intrauterino (DIU) esta asociado con un riesgo aproximadamente cuatro veces
mayor para adherencias pélvicas y EIP que la paciente sin antecedente de su uso.
Asi mismo el antecedente de manchado premenstrual, dismenorrea y dispareunia
esta asociado con endometriosis.

Factor uterino. Para evaluar la alteracion de este factor se debe investigar el
antecedente de exposicion a dietilestilbestrol (DES) lo cual causa malformaciones
de utero en T; también se debe investigar antecedentes de abortos provocados o
terapéuticos lo cual puede causar sinequias intrauterinas lo cual se puede
confirmar con la historia de baja cantidad' de flujo menstrual. Ei antecedente de
abortos espontaneocs, particularmente si son recurrentes pudiera orientar a la
presencia de miomas o malformaciones congénitas del Gtero. Asi mismo la
presencia de menstruaciones abundantes (hipermenorreas) puede orientar a [a
presencia de miomas submucosos o polipos intrauterinos.
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Factor cervical. Debido a que el cérvix es necesario para el transporte del
espermatozoide, una evaluacion de su estado es importante. Los factores que
reducen tanto la cantidad como la calidad del moco cervical pueden reducir
también la viabilidad espermatica y en definitiva la fertilidad. Las cirugias previas
en el cérvix, ya sean de cauterizacion, criocirugia o conos cervicales, pueden
causar estenosis cervicales o destruccién de las glandulas cervicales con la
consiguiente produccion deficiente de moco cervical. También aqui se debe
descartar la exposicién a DES %, El antecedente o la presencia de leucorrea o
manchado intermenstrual puede sugerir cervicitis crénica, lo cual puede destruir
las glandulas cervicales o contaminar el moco con leucocitos. Asi mismo debe
- investigarse el uso de duchas o lubricantes vaginales ya que ambas practicas se
asocian con efectos espermicidas.

Factor masculino.

Es necesario realizar una investigacion cuidadosa del hombre.

1. Antecedentes de lesion testicular, cirugia (En especial cirugia inguinal) o
parotiditi

2. El uso de marihuana y nicotina, que se ha demostrado deprime la cantidad y
calidad de los espermatozoides. Esto también es cierto con respecto a algunos
farmacos, por ejemplo la cimetidina, espironolactona, nitrofurantoina,
suifasalazina, agentes quimioterapeuticos. El uso de esteroides androgénicos
por parte de atletas jovenes también reduce la espermetogénesis.

3. Reacciones alérgicas recientes o la exposicion a contaminantes industriales o
ambientales; si bien su papel en la esterilidad aun es incierto, deben regularse
las exposiciones.®

FRECUENCIA DE PRESENTACION DE LOS FACTORES
ASOCIADOS A ESTERILIDAD

La frecuencia de estos factores varia segun las diferentes poblaciones en que
se lleven a cabo los estudios, pero el porcentaje promedio en el que participan es
el siguiente: el factor femenino contribuye aproximadamente un.

60% v el factor masculino a un 40% de las causas de esterilidad.

Al 80% que corresponde al factor femenino, contribuyen una serie de factores que
forman el | 00% de este Ultimo de la siguiente manera:

a) Factor endocrino-ovarico 40% aproximadamente.

b) Factor tubo-peritoneal 30-50%.

¢) Factor cervical 5% aproximadamente.

d) Factor uterino 5%. :

Existe una categoria especial o factor especial que son las parejas a las que no se
encuentra causa evidente de esterilidad después de hacerles un protocolo
completo de evaluacion y a estas parejas se les conoce como portadores de
esterilidad de causa no determinada (ECND) la cual contribuye en promedio a un
15% de las causas de esterilidad.®
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PRUEBAS DE LABORATORIO Y GABINETE MAS USADAS PARA
VALORAR CADA UNO DE LOS FACTORES CONTRIBUYENTES A
LA ESTERILIDAD

Los factores, divididos para realizar una evaluacién diagnostica mas precisa
de la pareja, se estudian de manera resumida asi (Cuadro 1) : Factor cervical. Con
diferentes pruebas para valorar moco cervical, presencia de infecciones (con
cultivos dirigidos contra gérmenes especificos como Chlamydia y Mycoplasma ), y
pruebas de migracion espermatica in vivo e in vitro, incluyendo estudios
inmunoldgicos y microbioldgicos.

Factor uterino. Con examen clinico, histerografia, histeroscopia y laparoscopia
tendientes a diagnosticar malformaciones congénitas, miomas o adherencias
intrauterinas.®
Factor tubo-peritoneal. Con histerosalpingografia (HSG) y laparoscopia
diagnéstica.
Factor endocrino-ovarico. Con distintas pruebas tendientes a comprobar ovulacién
y la normalidad de la fase proliferativa y secretora (determinaciéon de hormona
foliculo estimulante-FSH, hormona luteinizante-LH, estradiol-E2 en dias 3-5 del
ciclo y hormona progesterona-P4 y prolactina-PRL., estas Ultimas tomadas en dias
21-25 de un ciclo de 28 dias);ademas sera de utilidad |a determinacién de la curva
de temperatura basal (CTB), obtencidén de biopsia de endometrio (BE),
foliculometria por ultrasonido (seguimiento folicular), etc.

Factor masculino. Con examen clinico, determinaciones hormonales (FSH,
LH, E)%,g PRL, testosterona masculina libre TML) y espermatobioscopia directa
(EBD ' .

La evaluacion basica recomendada por la American Society for Reproductive
Medicine (también llamada American Fertility Society) y seguida por la mayoria de
especialistas consiste en:

a) Historia y examen fisico de la pareja.

b) Evaluacion del factor femenino asi: examen pastcoital o espermatobioscopia
indirecta, biopsia de endometrio e HSG.

c) Evaluacion del factor masculino con: dos espermatobioscopias directas con
intervalo entre una y otra de cuatro a seis semanas.

d) La laparoscopia y la histeroscopia se pueden incluir desde la evaluacin inicial.

En general, la evaluacién diagnéstica de una pareja estéril puede completarse en
dos a tres meses.'’. Algurios especialistas recomiendan la curva de temperatura
basal (CTB) como ayuda para la evaluacidon del estado hormonal de la paciente.
Para tal efecto se debe explicar a la paciente detalladamente como llevar las
anotaciones (lo cual también podria realizar la enfermera entrenada en
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esterilidad), asi como también se debe recomendar a la paciente que traiga la
muestra de semen de la pareja masculina para asi evitar que ambos faiten al
trabajo. Ei examen postcoital debe recomendarse realizarlo en ciclos diferentes al
ciclo en que se tome la biopsia de endometrio para asi reducir el riesgo que pueda
tener la biopsia de interrumpir el embarazo. Algunos autores como Collins y
Crosignani, *® sefialan protocolos de diagnéstico muy completos, que aparte de
abarcar fo basico, que es io anteriormente expuesto, incluyen una serie de
estudios dirigidos segun los autores a incrementar la habilidad para predecir un
resultado favorable y lograr el interés primario de todos: el embarazo. Tomando en
cuenta decisiones clinicas basadas en resultados, el resultado de una prueba
diagnostica debe, o alterar la probabilidad de embarazo o permitir el uso de una
terapia efectiva que pueda incrementar [a probabilidad de embarazo.
Salvo protocolos recomendados por sociedades como la Sociedad Americana de
Fertilidad (expuesto anteriormente) o protocolos recomendados por grandes
centros de esterilidad, realmente es dificil que todos los autores estén de acuerdo
en cuales pruebas diagnésticas son realmente requeridas para hacer un
diagnostico antes de concluir la verdadera causa de [a esterilidad. Tal acuerdo
realmente nunca es obtenido debido a los diferentes puntos de vista que existen y
a la gran variedad de evidencia clinica que puede ser obtenida después de la
historia clinica y el examen fisico. Ademas los resultados de una prueba anormal
define una causa de esterilidad solamente si las observaciones en el seguimiento
revelan una correlacién con tasas de embarazo,

Basado en esto ultimo, las pruebas diagndsticas pueden ser divididas en tres
categorias:

1. Los resultados de las pruebas tienen una correlacién establecida con
embarazo: anadlisis seminal, permeabilidad tubaria definida por
histerosalpingografia o laparoscopia, valoracion bioquimica de ovulacion. En
cada caso, cuando el resultado de la prueba es inequivocamente anormal
(azoospermia, oclusién tubaria bilateral o anovulacién), la fertilidad esta
francamente alterada sin tratamiento.

2. Los resultados no son correlacionados consistentemente con embarazo: la
prueba de penetracion del huevo de hamster libre de zona pelucida, el examen
postcoital, la prueba de penetracion del moco cervical, los anticuerpos
antiespermatozoides. Para estas pruebas diagnédsticas, los resultados
anormales frecuentemente son asociados con fertilidad subsecuente sin
terapia.

3. Los resultados no parecen estar correlacionados con embarazo: valoracion de
la biopsia de endometrio, valoracion del varicocele, examenes para deteccion
de Chlamydia. Para estas pruebas diagnosticas, hay datos que confirman la
falta de correlacion con-embarazo. 589 En |as siguientes lineas se expondran
algunas areas de la metodologia diagndstica divididas por factores, en las
cuales vale la pena tener ideas claras para su ordenamiento y correcta
interpretacién.
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CUADRO 1 PROTOCOLO COMPLETO (IDEAL ) DE EVALUACION DE LA PAREJA ESTERIL

FACTOR FACTOR FACTOR TUBO- FACTOR ENDOCRINO FACTOR
CERVICAL UTERINO PERITONEAL OVARICO MASCULINO
Citologia Histerografia HSG FSH 1 gia 3-5 Espermatobioscopia
cérvico vaginal . o ) LH del ciclo  @irecta {#2)++
Examen post-coital Ultrasénico pélvico Laparoscopia E2
Cultivos de exudado Histeroscopia (ldeal) Progest }dia 23-25 Cultivo de raspado
cérvico-vaginal PRL ) delciclo uretral incluyendo
incluyendo cultivo cultivo para
de Chlamydia y Biopsia de Chiamydia y
Mycoplasma hominis Endometrio Mycoplasma
Ref. 24

Factor cervical

Estimaciones de la incidencia del factor cervical en las parejas estériles varian

desde menos de 5% a 40%, lo cual es el reflejo de desacuerdos en los criterios

diagnosticos, diferencias en la extension de la valoraciéon del factor y verdaderas

diferencias en la poblacién estéril estudiada por diferentes investigadores. Los

libros de texto mas modernos asi como las mas recientes revisiones estiman una

incidencia de 5a 10 %. Las causas de |a esterilidad por factor cervical pueden ser

subdivididas en dos grupos:

1. Aquélias que se presentaron una pobre calidad del moco cervical de manera
persistente y

2. Aquéllas con moco normal pero con pobre penetraciéon espermatica y pobre
sobrevivencia espermatica. Los estudios mas usados para el estudio de este
factor son:

Examen postcoital o espermatobioscopia indirecta.

La importancia de la sobrevivencia del espermatozoide en el cérvix despues del
coito fue descrita por primera vez por J. Marin Sims en 1888. Sus hallazgos fueron
ampliados por Huhner en 1913. Este estudio valora la interaccién moco cervical
espermatozoide in vivo. A pesar de su prolongado uso, el examen postcoital (EPC)
ha sido y es sujeto de debate. El EPC es aceptado como un componente esencial
en la evaluacién de la esterilidad por la American Fertility Society, el American
College of Obstetricians and Gynecologist, la OMS vy la mayoria de textos
modernos y revisiones mas recientes; sin embargo, también ha sido descrito
cOmo un examen innecesario y con un pobre valor predictivo de esterilidad.

Ha habido a través del tiempo un escepticismo considerable acerca del valor
predictivo positivo y negativo del examen: la habilidad de un examen normal
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{negativo) para excluir un factor cervical e identificar parejas que se embarazaran,
y la habilidad de un examen anormal (positivo) para identificar un factor cervical
alterado y parejas que no se embarazaran. Este escepticismo esta basado en
evidencias que incluyen varios reportes de la literatura que encontraron una pobre
correlacion entre los resultados del EPC y la habilidad para recuperar
espermatozoides que hubieran salido del tracto genital superior (trompas), ya sea
en el fondo uterino, o en la cavidad peritoneal después de las relaciones
sexuales o de inseminacion intrauterina. l.as bases fisiolbégicas para la aceptacion
del EPC como examen de rutina valido en la evaluacién de la pareja estéril se
basa en que durante la mayor parte del ciclo el moco cervical es grueso y
pegajoso; bajo la influencia de los niveles crecientes de estrégenos durante la fase
folicular del ciclo menstrual, el moco se torna delgado y fluido lo cual le confiere
gran elasticidad; al mismo tiempo el orificio cervical externo y el canal cervical se
dilatan o se tornan permeables y el moco cervical sirve comoe un medic de
transporte para el espermatozoide, asi como también sirve como filtro para excluir
espermatozoides anormales y como un reservorio para los normales. Excepto
durante el periodo ovulatorio o periovulatorio, los espermatozoides no sobreviven
por mucho tiempo en el canal cervical. En los dias previos a la ovulacién {(uno a
dos dias antes) los espermatozoides tienen la capacidad de sobrevivir por varias
horas o dias en el moco cervical. Por esta razén el examen debe realizarse en los
dias 12 a 14 del ciclo de 28 dias. Para mujeres con ciclos irregulares se deben
ordenar dos estudios con intervato de dos dias entre uno y otro. Para pacientes
extremadamente irreguiares en sus cicios, se debe prescribir un inductor de
ovulacién (como el citrato de clomifeno) para regularizar el ciclo y evitar repetir
examenes.

La controversia en cuanto a la validez del EPC radica en cifras encontradas en
los estudios anteriormente nombrados en que se encontraron hechos como que
los espermatozoides fueron recuperados de la cavidad peritoneal en 44% a 80%
de las pacientes que tenian antecedente de EPC positivo (alterados), lo cual
sugiere que el examen postcoital es una herramienta pobre para predecir el
transporte espermatico y por consiguiente la fertilidad;, ademas la observacién
realizada por Templeton y col. de que las pacientes con una recuperacién
espermatica positiva desde el peritoneo tuvieron tasas significativamente mas
altas de embarazo que aquéllas a las cuales no se les recuperd espermatozoides
(46.2 vs 9.5%, respectivamente), esto apoya el hecho de que |los espermatozoides
en cavidad peritoneal se relacionan de manera directa con la posibilidad de
embarazo. Asi mismo el EPC presenta una tasa elevada de falsos positivos y de
falsos negativos. Cuando sSe encontraron muy bajas cantidades de
espermatozoides 0 no se encontraron en el EPC, las tasas de embarazo variaron
entre 32 a 42%, las tasas de embarazo por ciclo estuvieron alrededor de 25%, y
la tasa acumulada a los 24 meses fue de 36% solamente. Con resultados
normales de EPC las tasas de embarazo generales fueron de 49 a 56%, la tasa de
embarazo por ciclo de 22% y la tasa acumulada de embarazo a los 24 meses fue
de 44%.

Aparte de los resultados confusos en cuanto a tasas de embarazo con
resultados EPC positivos 0 negativos, en general este estudio ha sufrido a lo largo
del tiempo de unos criterios normatizados tanto para su toma como para su
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interpretacion. £n cuanto al intervalo de abstinencia antes de tomar el estudic se
recomienda un periodoe de dos dias por parte de la OMS y otros autores han
recomendado apoyados en estudios que un intervalo de dos a tres dias es lo
recomendable.

En cuanto al intervaio entre el coito y ia toma del EPC, éste siempre debe ser
realizado en las primeras 24 horas siguientes al coito; pero el intervalo preciso no
ha sido establecido, y ha sido sujeto de controversia. Se han sugerido periodos
tan cortos como | a 3 horas postcoito, periodos méas intermedios como 6 a 10
horas y periodos tan prolongados como 18 a 24 horas, todos comparados no
encontrandose real evidencia en cuanto a que uno sea mejor que otro; sin
embargo en general se recomienda periodos entre 8 a 12 horas lo cual da
flexibilidad al estudio y quita ansiedad a la pareja; asi mismo sirve para demostrar
al especialista si los espermatozoides realmente tienen un periodo prolongado
aceptabie de vida despuées del eyaculado, lo cual también demuestra si el moco
cervical es un adecuado reservorio siendo una muestra directa de la adecuada
funcion del moco, ademas que como decia anteriormente la pareja tiene
relaciones sexuales bajo condiciones mas naturales y con menos presion. Es
importante anotar que e! factor cervical no puede ser valorado sin documentar que
el coito y la eyaculacion intravaginal ha ocurrido o sin la evaluacion independiente
de la espermatobioscopia directa {analisis seminal). Este ultimo es importante,
debido a que la relacion entre la calidad del semen y el numero de
espermatozoides moviles en el moco cervical Periovulatorio después del coito o de
una inseminacién ha sido bien documentada. '® %

Examenes in vitro para valorar la interaccion moco cervical-espermatozoide

Los examenes que demuestran la interaccion moco cervical espermatozoide in
vivo e in vitro son complementarios. Un EPC normal descarta casi completamente
un factor cervical alterado y en ios pacientes o parejas que tienen valores
normales en sus espermatobioscopias un EPC alterado usualmente es el refiejo
de un estudio no bien realizado y debe repetirse. Los resultados repetidamente
anormales de los EPC en pacientes con espermatobioscopias normales y moco
cervical estrogénico son incomprensibles. En estos casos se debe revisar la
técnica de realizacién del estudio y si se hizo en un momento adecuado del ciclo;
si lo anterior no ha fallado los espermatozoides o €l moco o ambos pueden ser la
falla de una pobre penetracién espermatica. Esto puede ser resuelto con una
prueba de penetracién espermatica. Las ventajas son multiples. Se puede estudiar
adecuadamente la interaccién a través de varias muestras de semen y moco
cervical sin los factores que alterarian una prueba in vivo; la coleccidén de muestras
diferentes de moco cervical eliminaria la posibilidad de que se estuviera ante una
muestra que estuviera dando resultados inadecuados por haberla realizado en un
tiempo no adecuado del ciclo menstrual; asi mismo cuando se realizan pruebas
cruzadas esto es, con semen y moco tanto de la pareja en estudio como de
donadores, los estudios in vitro pueden separar las causas (espermaticas o del
moco cervical). Las pruebas de penetracién in vitro se pueden realizar de dos
maneras: en una laminilla de microscopio ¢ en tubo capilar con moco cervical rico
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en estrégenos. La prueba mas usada es la llamada examen de contacto esperma-
moco cervical que se realiza en laminillas de microscopio. Una prueba positiva o
anormal es definida cuando mas de un 25% de los espermatozoides cambian su
patrén de motilidad al ponerse en contacto con el moco cervical de un movimiento
progresivo a Uno no progresivo u oscilatorio; este peculiar cambio de patron se
cree que es debido a la interaccién entre la red de moléculas giico-proteicas del
moco cervical y los anticuerpos antiespermatozoides unidos a los espermas. De
hecho la prueba de contacto esperma-moco cervical es una prueba de tamiz
importante para el diagnéstico de anticuerpos antiespermatozoides. Existe una
buena correlacion entre el nimero de espermatozoides que exhibe un movimiento
. oscilatorio sobre si mismo en la prueba de contacto esperma-moco cervical y la
proporcidn que muestra anticuerpos unidos por la prueba de reaccidn de
aglutinacién unida a la IgA™. En cuanto a la prueba in vitro realizada en capilares
(tubos capilares), la primera fue descrita por Kremer. La valoracién de la prueba se
realiza bajo la observacién en un tiempo determinado que son dos horas al cabo
de las cuales los espermatozoides normales deben haber viajado a lo largo del
tubo a través del moco cervical. Ambas pruebas de penetracién in vitro han
tenido modificaciones desde sus descripciones originales y no han logrado una
estandarizacion adecuada; sin embargo como se anotaba anteriormente existe
una correlaccién adecuada entre las pruebas'de penetracion in vitro y la reaccion
de aglutinacién mixta por igA (MAR-igA). '

Factor uterino

La evaluacién diagnoéstica del utero con el propésito de deteccion de problemas de
esterilidad esta limitada a exdmenes dirigidos a detectar la presencia de
anormalidades estructurales mas que funcionales. Los examenes diagndsticos
mas comunmente usados en la evaluacion del factor uterino son: la histerografia
(o en forma conjunta la histerosalpingografia ), la histeroscopia, la laparoscopia y
la ultrasonografia. Aqui también podrian incluirse en algin momento los cultivos
endometriales para deteccion de infeccion.

Histerografia, histerosalpingografia

La HSG ha sido una de las herramientas mas utiles en el diagnéstico de
esterilidad en la mujer, Muchos especialistas consideran que la indicacidn primaria
para la realizacién de la HSG es la valoracion de la permeabilidad tubaria; sin
embargo, la HSG también puede ser de gran valor en la evaluacion de la cavidad
endometrial y puede identificar patologia intracavitaria, tales como feiomiomas,
pblipos y sinequias; asi mismo puede identificar algin tipo de DIU olvidado en la
cavidad uterina. El material de contraste ideal para la visualizaciéon de la cavidad
endometrial y trompas ha sido sujeto de debate.

Ambos medios, tanto el acuoso como el oleoso tienen sus seguidores y sus
autores en contra. El medio oleoso ha sido defendido por varios autores ya que
ademas de tener su lugar como medio de diagnéstico efectivo tiene un valor
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terapéutico informandose tasas de embarazo espontaneo de un 35% dentro de los
tres primeros meses después del procedimiento. Alper y asociados vy otros
autores han encontrado cierto valor terapéutico al medio de contraste oleoso pero
no han encontrado diferencias significativas en el valor terapéutico de fos medios
de contraste. Existen otras ventajas aparentes en el uso de uno u otro medio de
contraste en la HSG; asi por ejemplo se ha encontrado una mayor nitidez de la
imagen principaimente de la cavidad uterina cuando se usa un medio oleoso
(quizas por las mas elevadas concentraciones de iodo); asi mismo se ha notado
una mejor visualizacién de la mucosa de las trompas de Fafopio con el medio
acuoso. Por otra parte el medio de contraste oleoso se elimina o absorbe mas
lentamente y es asi como se ha encontrado en la cavidad peritoneal por meses o
afios y si las trompas se hallan ocluidas puede dar lugar a la formacion de
granulomas y reaccién de cuerpo extrafio. Ademas es bien sabido que una de las
complicaciones mas frecuentes de la HSG es la intravasacion del material de
contraste a los espacios venosos y linfaticos y si se usa el medio oleoso se corre
el riesgo de embolizacién grasa, en cuanto al medio acuoso se reabsorbe
completamente dentro de los siguientes 15 minutos después de su instilacién y su
intravasacion tiene poco o ningun efecto. 2

Ultrasonografia

Desde la introduccién de la ultrasonografia en la medicina se han logrado grandes
avances diagnosticos y nuevos conocimientos en lo que concierne a la
caracterizacion morfolégica de los diferentes drganos. En el pasado la
ultrasoneografia fue clasicamente usada para el diagnostico de masas anexiales o
pelvicas, o0 para el seguimiento de desarrollo folicular. Sin embargo también la
ultrasonografia tiene ventajas en la deteccion de cambios endometriales durante el
ciclo menstrual.

Varias investigaciones han sido realizadas para caracterizar los cambios
hormonales inducidos en |la morfologia endometrial por medio de estudios
ultrasonograficos. De acuerdo a como este madura : el engrosamiento y la
reflectividad (apariencia); asi mismo y relacionado con lo anterior se han descrito
cambios que indican la fase proliferativa o secretora del ciclo menstrual *

El empleo del ultrasonido vaginal para el monitoreo y para la recuperacién de los
oocitos ha proporcionadoc mejores imagenes y un mayor logro de ococitos porque
puede ingresarse en foliculos que no serian visibles por medio del laparoscopio. 3

Laparoscopia

La laparoscopia es un estudio invasivo pero valioso en el factor uterino,
principaimente como complemento de la HSG para el diagnéstico de las
malformaciones congénitas uterinas. Asi mismo, es Util en el diagnéstico de
patologia pélvica que pueda invoiucrar el Utero y que pudiera contribuir en especial
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cuando también afecta a las trompas y al peritoneo como en el caso de la
endometriosis. 4%

Histeroscopia

No hay mejor examen de un 6rgano que el que se lleva a cabo bajo visualizacion
directa. Este tipo de exploracion, unicamente es factible durante una cirugia o una
autopsia; sin embargo las nuevas técnicas de endoscopia han permitido una
nueva dimensién de la exploracion visual de drganos in vitro sin la necesidad de
una cirugia invasiva mayor. El utero juega un papel significativo en la
reproduccion. Aunque la patologia uterina que afecta la fertilidad en general no
excede el 10% de las parejas con problemas de esterilidad, la fertilidad puede
verse seriamente afectada por problemas uterinos; por lo tanto una evatuacion
completa es importante en pacientes con patologia uterina. Aunque el utero puede
ser evaluado (y debe ser evaiuado) externamente por medio de la laparoscopia, la
evaluacion interna o sea de la cavidad uterina y orificios de las salpinges, también
puede ser llevada a cabo con el histeroscopio. Aunque el interés de la
histeroscopia moderna se mueve en torno a lograr una efectiva esterilizacion
transcervical usando métodos como la electrocoagulacion, sustancias
esclerosantes y aditivos mecanicos, este método de investigacion intrauterina
ofrece un gran potencial en el diagnéstico y tratamiento de la patologia uterina
(mas especificamente intrauterina) y ademas es un medio de acceso directo a las
trompas de Falopio.

Existen en la actualidad dos tipos de histeroscopios: el diagnéstico y el
quirdrgico cada uno con caracteristicas propias que los hacen utiles. La forma
como el histeroscopio logra su papel diagnéstico y terapéutico es a través de una
fuente de luz para iluminar la cavidad uterina y un medio para distender la cavidad
obviamente ademas de los aditivos propios que forman cada uno de los
histeroscopios antes nombrados,

En general, existen dos tipos de medios para distender la cavidad: el liquido y
el gas (CO; ) siendo mas usado actualmente el primero de ellos y cada uno con
los efectos colaterales propios.

Las indicaciones mas comunes para llevar a cabo una histeroscopia son
practicamente as mismas que producen esterilidad por factor uterino y son:
sangrado uterino anormal, patologia intrauterina propiamente dicha como pélipos,
miomas submucosos, y adherencias, entre otras. El valor de |a histeroscopia como
método diagndstico en esterilidad, radica en que a pesar que la HSG es un
método Util de evaluacién de la cavidad 'uterina su sensibilidad y especificidad
puede variar ya que pueden existir ciertas condiciones intrauterinas que
distorsionan la cavidad como sangre, moco, productos de degradacion celular y
burbujas de aire que produce resuitados falsos positivos. La confirmacién de los
hallazgos histerograficos anormales por medio de una histeroscopia posterior
varia entre 43 y 66% en diferentes estudios que comparan estas técnicas. Una
histerografia anormal es la principal indicacidn para realizar una histeroscopia en
una paciente estéril y asi los resultados falsos positivos pueden ser rectificados,
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de tal manera la histerosalpingografia y la histeroscopia no son estudios
excluyentes sino complementarios; usadas en combinacién, estas dos técnicas
hacen posible una evaluacion completa de la cavidad uterina y un diagnéstico

preciso a pesar de que cada uno arroja datos diagnésticos diferentes (como puede
observarse en el cuadro 2). *

CUADRO 2. COMPARACION ENTRE LA HISTEROGRAFIA
Y LA HISTEROSALPINGOGRAFIA

HISTEROSCOPIA HISTEROSALPINGOGRAFIA

Visualizacién directa de la
cavidad uterina
Diagnostica y especifica el
tipo de lesion intrauterina
Ofrece la posibilidad de
biopsias dirigidas y terapia
quirargica

Precisa la localizacion de
los hallazgos anormales:
polipos, miomas, malfor-
formaciones, adherencias
, etc.
Acceso directo a la luz de
la trompa

No es posible la valoracion
especial de las trompas de
Falopio

Requiere instrumentacijon
especial y experiencia.
Mayor costo.

Ref, 24

Visualizacion indirecta (medio
de contraste

Permite hacer diagnosticos
presuntivos

No ofrece la posibilidad de

biopsias ni terapia

La localizacion anormalida
des es menos precisa

No tiene acceso directo (es

un estudio indirecto y puede
producir espasmaos)

Es posible la valoracion de la
permeabilidad tubaria y
anormalidades tubarias
Requiere instrumentacion

mas simple, facil de
realizar y menor costo

Factor tubo-peritoneal

Los dos estudios mas ampliamente usados para la evaluacion del factor tubo-
peritoneal son la HSG y la laparoscopia. Actuaimente existen aparte de ellos otras
técnicas endoscopicas que ayudan a realizar una evaluacion probablemente mas
precisa 0 completa como son la salpingoscopia y la faloposcopia, estas ultimas no
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siempre a alcance de medico especialista por requerir instrumentacion vy
entrenamiento especial asi como conllevar mayor costo.

Con relacion a la HSG ya se hablé de ella en relacion con el factor uterino.
Siendo este estudio probablemente el mas valioso para la evaluaciéon del factor
tubo-peritoneal por no requerir instrumentacion especial por ser facil de realizar y
tener relativamente bajo costo al compararlo especialmente con técnicas
endoscépicas.

La principal ventaja de la HSG aparte de las anteriormente enumeradas para la
evaluacion del factor tubario es la posibilidad de realizar un diagnéstico de
permeabilidad tubaria o no con un estudio simple y de bajo costo, aparte
obviamente de realizar otros diagnésticos que aunque presuntivos la mayoria no
podrian realizarse con otros estudios como es el caso de la salpingitis istmica
nodosa.

Un concepto generalmente mal entendido es el hecho de creer que la
laparoscopia reemplaza a la HSG; ésto es una falacia, que puede llevar a errores
significativos de omision en la evaluacién de la pareja estéril. Ciertas entidades
como la salpingitis istmica anteriormente nombrada y la localizacion de la
obstruccién tubaria sélo es posible diagnosticarlas con la HSG y no con la
laparoscopia.

Histerosalpingografia. Laparoscopia

La laparoscopia permite Ia visualizacion externa de la anatomia uterina asi como
la anatomia externa de las trompas de Falopio (por ejemplo, diagnostica
adherencias) y las relaciones tuboovaricas; por lo tanto los dos procedimientos
son complementarios. La HSG como ya se habia dicho es menos costosa y
menos invasiva que la laparoscopia y generalmente debe realizarse antes que un
procedimiento guirirgico como la laparoscopia. Si se diagnostica patologia tubaria
con la HSG, esto puede ser verificado con la laparoscopia y si se puede también
es tratado.

Hay que tener en cuenta que la HSG es un examen que nos permite valorar la
anatomia uterotubaria y no la funcién. La capacidad fisiolégica del utero y las
trompas no puede valorarse con la HSG; el embarazo es la unica forma de
determinar la capacidad funcional de la fisiologia uterina y tubaria.

L.a HSG no debe ser usada tnicamente para el diagnostico de esterilidad. Hay
indicaciones claras y relevantes para realizar una HSG en Ia paciente estéril o en
la que no ha intentado embarazarse: 1. La persistencia de sangrado uterino
anormal que excluye a la presencia de pdlipos; 2. La presencia o palpacion de
miomas uterinos a la exploracién para diagnosticar si distorsionan o no la cavidad
uterina (submucosos); 3. El antecedente de pérdida gestacional recurrente para
excluir una anormalidad uterina congénita.

Asi mismo la HSG, no es solamente una técnica diagnéstica sino también
terapéutica al demostrarse un incremento en las tasas de embarazo después de la
HSG.

En cuanto a la laparoscopia, hay autores que indican que la evaluacién de la

pareja no puede considerarse completa hasta ia realizacion de una laparoscopia.
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La laparoscopia es un método invasivo y debe ser una de las ultimas evaluaciones
en llevarse a cabo dentro del protocolo diagnéstico. Como procedimiento
quirurgico que es, la laparoscopia conlieva varios riesgos si no es realizada por
personal entrenado y que pueda preveer las complicaciones a presentarse.

Estas complicaciones pueden presentarse asociadas y/o secundarias a: el

neumoperitoneo, la insercién de los trocares y la anestesia.

La laparoscopia no debe ser realizada tnicamente como un procedimiento de
“‘pesca” de anormalidades. En la mayoria de los casos, las metas del
procedimiento pueden ser establecidas de la siguiente manera:

1. Para establecer sin ninguna duda que los érganos reproductores internos son
enteramente normales y come la investigacion final para establecer un
diagnéstico especifico de esterilidad de causa no determinada.

2. Para estadificar y establecer un plan terapéutico racional para pacientes con
endometriosis.

3. Para identificar y estadificar las secuelas de procesos de enfermedad
inflamatoria pélvica crénica, particularmente en las trompas y ovarios y de esta
manera establecer una decision si las lesiones seran mejor tratadas por
laparoscopia, microcirugia o por fertilizacién in vitro.*

En conclusién, la laparoscopia debe ser realizada séio hasta que el especialista

tenga claramente establecidas las metas del examen y las acciones a ser tomadas

dependiendo de los hallazgos.

Salpingoscopia y faloscopia

Estas técnicas de microendoscopia han permitido la transformacion del
conocimiento tedrico a la realidad. La salpingoscopia se refiere al procedimiento
que usa el acceso transfimbrial para realizar una endoscopia tubaria. Esta técnica
requiere una incisién (ya sea por laparoscopio o laparotomia) para entrar a la
cavidad peritoneal, seguido por Ia introduccion de un endoscopio via la porcion
distal de la trompa. Hasta la fecha este procedimiento no ha sido exitoso para la
valoracién del segmento intramural de la trompa de Falopio. En contraste, |a
faloscopia, es una técnica transvaginal que no requiere incisiobn para la
microendoscopia tubaria que permite el acceso a la trompa a través del ostium
uterotubario; esta técnica es capaz de investigar la anatomia interna de la trompa
en su totalidad.

Sin embargo, como se enunciaba anteriormente, estas técnicas gue pueden ser
diagnosticas y terapéuticas se deben reservar para casos muy especiales en los
que la HSG ni la laparoscopia hallan sido capaces de realizar un diagnéstico y
cuando exista personal verdaderamente capacitado para su realizacion aparte de
obviamente contar con el instrumental necesario para su realizacion. En general
no hay indicaciones generalmente aceptadas para realizar una salpingoscopia; sin
embargo, entre las mas aceptadas estan: la valoracién de hidrosalpinx,
adherencias y aglutinacion fimbriales, endometriosis intratubaria, esterilidad de
causa no determinada, y para la realizacion de técnicas de reproduccion asistida
(TRA), siendo las mismas indicaciones para la realizacién de una faloposcopia. **
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Factor endocrino-ovarico

Evaluaciéon endocrina (hormonal) en la pareja estéril.

Aunque las técnicas de iaboratorio usadas para la evaluacién son muy antiguas,
fue hasta que Yallow y Berson desarrollaron el radioinmunoensayo que se hizo
mas facil la medicién de ios niveles hormonales. Asi pues la medicién de los
constituyentes biolégicos (de ahi el término bicensayo) siguid una serie de pasos
en su desarrollo hasta desarrollar técnicas que cumplan las cuatro reglas basicas
que debe tener un examen hormonal (bioensayo) : especificidad o sea que en una
muestra que haya varias hormonas mezcladas, el ensayo tenga la capacidad de
medir anicamente una hormona; sensibilidad o sea la capacidad que tenga para
medir la mas pequefia cantidad de la hormona circulante; precision lo cual indica
que el ensayo tiene la capacidad de reproducir los datos de manera confiable; y
por ultimo un costo adecuado.

Aunque existe un protocolo generalmente aceptado de evaluacién hormonal de
la paciente estéril, realmente es el diagnéstico clinico el que debe guiar los
examenes o el protocolo de evaluacién hormonal que necesita la paciente. Los
niveles hormonales salvo muy contadas excepciones, deben valorarse en suero o
plasma, ya que la mayoria de los esteroides urinarios son metabolitos de los
esteroides plasmaticos y muchas veces los niveles son tan bajos que no permiten
una evaluacién acertada; un ejemplo de ello son el pregnanodiol, la preganotriol y
los 17-Ketosteroides, todos metabolitos urinarios de la progesterona, los cuales
logran concentraciones bajas en orina como es el caso del pregnanodiol cuyos
niveles urinarios son sélo de 7 a 20% de los niveles séricos; ademas las hormonas
proteicas pueden virtuaimente alterarse en orina al compararlas con la estructura
bioquimica original en sangre.

Los datos de la evaluacién hormonal de una pareja estéril son valorados en
referencia a una serie de cambios que tienen lugar desde el punto de vista
metabdélico y fisolégico y que ocurren en un periodo de 24 horas o a veces mas. La
desviacion de esos limites puede sugerir una anormalidad o un cambio fisiolégico.

Los niveles hormonales que antes se median o se representaban en varias
formas, principalmente gramos por litro que representaba masa por volumen ha
cambiado al Systéme Internationale (Sl) units. El Sl units representa cantidad por
volumen lo cual es usualmente expresado como moies por litro y a veces unidades
por litro.

En general la evaluacién hormonal de la pareja estéril se basa en la valoracién
de la adecuada funcion del eje hipotalamo-hipoéfisis-gonada, el cual funcicha a
través de una serie de mecanismos de retroalimentacion positivos y negativos.
Una desviaciéon de los limites normales puede ser indicativa de una disfuncién
parcial o total de cada una de las glandulas evaluadas. En ocasiones, existen
otras glandulas involucradas en la disfuncién como es el caso mas frecuente de
las glandulas suprarrenales. En la mujer por ejemplo, un nivel bajo de
gonadotropinas junto con niveles muy bajos de 17p-estradiol puede sugerir un
sindrome de hipogonadismo-hipogonadotropico, mientras que niveles
considerablemente altos de FSH (30 IU/mL) o mayores junto con niveles muy
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bajos de estradiol pueden sugerir ovarios disfuncionales o ausentes. La secrecion
de la mayoria de las hormonas se relaciona con estados fisiolégicos; por ejemplo,
una progesterona sérica de menos de 32 nmol/L (aprox. 10 ng/mL) cinco a diez
dias antes de la menstruacion puede sugerir fase lGtea inadecuada y Anovulacion;
sin embargo valores como éste al inicio o al final de la fase litea son aceptables.
Asi mismo los niveles hormonales pueden sufrir variaciones dependiendo de los
patrones de secrecién que tengan; por ejemplo, la progesterona tiene un patrén de
secrecion predominante diurno con aproximadamente 10 picos en 24 horas y varia
ademas dependiendo de la fase del ciclo menstruat.

En la mujer existen una serie de evaluaciones hormonales que son importantes
para determinar diagnésticos comunes como causa de esterilidad.

En los casos de amenorrea, el primer examen sera los niveles de gonadotropina
coriénica, especiaimente en mujeres con amenorrea secundaria con el fin de
descartar un embarazo. Posteriormente sera necesario cuantificar FSH y PRL.
Otras hormonas como la determinacién de progesterona, esfradiol y andrégenos,
incluyendo testosterona y DHEA-S deben ser medidas para determinar ia actividad
de otras glandulas como causa de esterilidad.

En el caso de hipogonadismo hipogonadotrépico, debe asumirse una
disfuncion hipotadlamo hipofisiaria como tal se debe investigar. Hay examenes y
pruebas de provocacién o estimulacién directas o indirectas para evaluar la
funcion hipotalamica. La administracion de un bolo de estradiol ejerce un efecto de
retroalimentacién positiva sobre el hipotalamo para estimular la secrecién de
hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) y por lo tanto inducir la secrecién de
gonadotropinas; asi mismo el tratamiento con GnRH y sus agonistas es un método
indirecto de inducir secrecién hipofisiaria. Asi un marcado incremento en ios
niveles de gonadotropinas y en la secrecién de esteroides puede revelar que los
niveles de las hormonas eran indetectables debido a la disfuncién hipotalamica.

A pesar de que los anteriores son ejemplos de situaciones clinicas y la forma
como abordarlas, de algunas de ellas se hablard como se dijo anteriormente al
momento de hablar de las causas mas comunes de esterilidad en ia mujer.

A continuacién se mencionaran los examenes mas comunes para determinar
ovulacién, que es el aspecto basico e inicial de interés en la mujer sometida a
evaluacién del factor endocrino-ovarico.?

Curva de temperatura basal (CTB)

La temperatura corporal basal tiene un incremento sostenido de 0.1 a 0.4 grados
centigrados durante la fase litea. Este efecto en la temperatura corporal basal se
debe al efecto termorregulador de la progesterona a nivel hipotalamico y se asocia
con niveles séricos de progesterona de 4 ng/mL o mayores. Por esta razén, la
elevacién de la temperatura ocurre aproximadamente dos dias después del pico
de LH y es empleado por algunos especialistas como un método barato y simple
de llevar para detectar - ovulacion. Sin embargo, obtener una grafica de
temperatura basal que sea interpretable no es facil. La mujer debe tomarse la
temperatura oral o rectal por cinco minutos cada mafana al despertarse y antes
de iniciar cualquier actividad fisica. Debe cumplirse unas seis a ocho horas de
suefio antes de tomarse la temperatura. Estas y otras restricciones ademas de la
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tension causada a la mujer, hace para muchos especialistas éste, un método no
practico. En los casos en que se usa para programar el coito, debe advertirse a la
paciente que la ovulacién ocurre antes de la elevacion de la temperatura; asi pues
la CTB puede ser usada solo retrospectivamente para determinar si ocurrio Ia
ovulacién. También se ha usado la CTB para valorar la funcién de ia fase litea al
determinar la duracién de la elevacién de |la temperatura.

Como método diagnéstico de fase Iutea deficiente (FLD), se ha demostrado al
comparar los resultados de fa CTB con los de la biopsia de endometrio que sélo
en un 40 2 60% de los casos se relacnonan una biopsia de endometrio que
confirme fase lutea mayor de once dias,?* de tal manera que en general los
investigadores han concluido que la duracién de la elevacion de la temperatura no
se correlaciona bien con el diagndstico de FLD y como tal no es un método
sencillo para el diagnéstico de FLD. *

Moco cervical

Aunque algunos lo considerarian un método de valoracion de la funcién cervical,
realmente es un método de evaluacion mas cominmente usado para valorar
funcién endocrina ya que es una parte donde se reflejan cambios hormonales.

LLos estrégenos estimulan la produccién de grandes cantidades de moco delgado,
acuoso, con pocas células y alcalino con poca viscosidad y gran filancia, asi como
un patron de cristalizaciéon caracteristico. La progesterona al contrario produce un
moco grueso, pegajoso, muy viscoso con poca filancia y sin patrén de
cristalizacién.

Bilings y col.”® intentaron correlacionar los cambios en el moco cervncal
(detectados por la mujer) con cambios en las gonadotropinas y en los estrégenos
urinarios y el pregnanediol. El moco claro y poco viscoso se correlaciond con el
dia de la ovulacién como fue comprobado por las mediciones hormonales; los
cambios sin embargo, ocurrieron durante varios dias y casi nunca coincidié
exactamente con el pico de LH; por lo tanto para determinar el tiempo mas o
menos preciso de la ovulacion deben realizarse examenes seriados del moco en
la mitad del ciclo. **

Biopsia de endometrio

La biopsia se efectia 2 a 3 dias antes de la menstruacion esperada y la histologia
se evalua utilizando los criterios establecidos. La observacién de la cleada de LH
es la mejor forma determinar el dia en que debe efectuarse la biopsia y sirve como
base para fecharla. Si bien una biopsia premenstrual puede representar la
posibilidad de un embarazo muy temprano, el riesgo es muy bajo.
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Determinaciones hormonales minimas en la valoracion del factor endocrino-
ovarico

Basado en el conocimiento del ciclo menstrual normal, las determinaciones mas
usuales para su valoracion deben incluir;. FSH, LH, estrégenos y progesterona.
Las hormonas o sus metabolitos pueden ser medidos en suero, orina o saliva.
Estrégenos y FSH.

El estradiol sérico y la FSH tienen un aumento progresivo en sus niveles
durante la fase folicular del ciclo menstrual, coincidiendo el pico de estradiol casi
con el surgimiento del pico de LH. La medicion de la FSH y el E2 debe realizarse
en condiciones “basales” del ciclo, esto es entre el dia 3-5 del ciclo menstrual.

Lo anterior se basa en la fisiologia del ciclo menstrual, ademas de que permite en
muchas ocasiones planear la terapia mas adecuada (tiempo de inductor de
ovulacién empleado) para cada pareja.

Progesterona.

Una de las técnicas mas cominmente usadas para documentar ovulacion es la
determinacion de progesterona (P) serica.

Niveles séricos de progesterona por encima de 4 ng/mL hacen un diagnéstico
presuntivo de ovulacion. Este valor nos da una idea séio aproximada de lo
adecuada o no que sea la fase l0tea, ya que aunque la produccion inadecuada de
progesterona por el cuerpo liteo con lleva a una FLD, ha habido una gran
controversia acerca del verdadero valor de una determinacién unica de
progesterona en el diagnéstico de FLD. Un nivel de progesterona sérica de
aproximadamente 10 ng/mi. ha sido sugerido como el valor promedio ideal para
decir que un ciclo es potencialmente fértil y que puede ocurrir una ovuiacion
normal. Sin embargo, varios autores han cuestionado la aceptabilidad de un valor
Unico de progesterona como prueba diagnéstica.

Daya y Ward encontraron en la determinacion Unica de progesterona una prueba
de poca sensibilidad y especificidad en el diagnéstico de FLD, cuando se realizd
en pacientes que tenian diagnéstico por biopsia de endometrio.

Posteriormente Daya sugiri6 que mejoraba la sensibilidad y especificidad de la
prueba al realizar varias determinaciones de progesterona en la fase lutea tardia
(dia 25 a 26 del ciclo).

Otros autores han sugerido {a determinacién de tres valores de progesterona
serica entre los dias +5 y +9 de la fase iutea (fomando como dia 0 el dia del pico
de LH), y asi han encontrado que un valor superior a 30 ng/mL en la suma de las
determinaciones excluye la posibilidad de FLD y puede ser una prueba muy
segura para determinar ovulacion.

Estos autores encontraron una sensibilidad de aproximadamente 85% y una
especificidad cercana al 100% con esta prueba.

Las razones para excluir el resultado de un valor Unico de P en el diagnéstico de
FLD y determinar probable ovulacion, estan basadas en el hecho de la secrecion
por pulsos (diurnos y nocturnos) que tiene la P y sus variaciones de acuerdo al
ritmo circadiano (Como se puede apreciar en el cuadro 3).

Las concentraciones en saliva de los esteroides y entre ellos la P, reflejan la
fraccién libre en plasma y parecen correlacionarse bien con los niveles séricos.
Las concentraciones de esteroides en saliva son de 1 a 3% de las
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concentraciones séricas; sin embargo, con el advenimiento de pruebas sensibles
se han convertido en una alternativa atractiva.

Hormona luteinizante.

La determinacién de LH por radioinmunoensayo fue posible a partir de los afos
de 1960. El valor de la medicion radica en dos aspectos:

1. En etapa basal del ciclo (dias 3-5 del ciclo) nos da una idea del estado
hipofisiario y de probable respuesta ovarica, sobre todo al relacionarla con ios
valores de FSH; y

2. La determinacion seriada en los dias cercanos a la mitad del ciclo permite
predecir la ovulacién. Los patrones anormales de secrecién en cuanto a la
pulsatilidad, asi como pico no adecuado y niveles subnormales de LH bioactiva,
nos puede dar una idea de la causa de la FLD.

La medicién de la LH urinaria es una alternativa a las determinaciones seriadas
séricas y disminuye los efectos de la secrecion episodica de LH. Los paquetes de
determinacién urinaria de LH estan disponibles para uso en casa y tienen una
seguridad cercana a 85 % para determinar el periodo de ovulacién (inmunoensayo
no radiométrico).

Aunque estos paquetes pueden tener una sensibilidad cercana a la ideal para
predecir ovulacién, su eficiencia en lo relacionado a un mejoramiento de las tasas
de fecundidad todavia esta por determinarse. Aunque originalmente fueron
descritas para usar tres a cuatro veces en el dia, actuaimente se recomienda su
uso cada 24 horas, generalmente a la misma hora, iniciando las determinaciones
tres o cuatro dias antes del dia esperado de la ovulacién. Durante el pico, el
incremento de LH aparece en orina aproximadamente 12 horas después de que
ocurre en sangre. La prueba diaria permite por lo tanto, la detecciéon del pico de LH
dentro de las 12 a 24 después que ocurre. La LH también se libera de manera
pulsatil durante el dia y sigue un patrén similar a la secrecién de progesterona,
aungue la amplitud y frecuencia de los pulsos varia entre una hormona y otra.?

CUADRO 3. VALORES NORMALES DE LOS NIVELES HORMONALES SERICOS Y PLASMATICOB MAS COMUNMENTE
VALORADOS EN LA PAREJA ESTERIL

Cicio Manstrual
HORMONA  HOMBRE RNM FF "1 FL PM
ADULTO

F&H (miUimL)  2-14 NA 3-10 6-20 210 1124
LH{mIUMmL) 1477 NA 1-8 15-62 ND - 8.1 > 14
PRL (ngimL}  2.5-17 3-20 NR NR NR NR
TSH (lUAmL} D.4-4 Dd-4 NA NA NA NA
THlibre (ng/dl) 0.8-1.9 0.8-19 NA NA NA NA

E2 (pg/mL} ND - 58 NA 20-268 118 - 355 26-125 ND - 30

P {ng/mL) ND -2 NA ND-1.5 NR 2-25 ND-0.7
DHEA-S {g/mL) 0358 0.35-4.3 NA NA NA NA

T (ngiml) 2.6-150 0.02.0.8 NA NA NA 0.04 - 0.81

Niveles hormonales promedios logrados con el Immulite automated immuncassay. RNM: rango normal en la mujer,
FF: fase folicular, MC: mitad del ciclo, FL: fase iutea, PM: postmenopausia, NA: no aplicable, ND: niveles no
detectados, NR: niveles no reportados por la compafila, FSH: hormona foliculoestimulante, LH: hormona
luteinizante, PRL: prolactina, TSH: hormona estimulante de la tiroides, T libre: tiroxina libre, E2: estradiol, P:
progesterona, DHEA-S: sulfato de dehidroeplandrosterona, T: testosterona.

Tomado da: Shalom BA Ref. 36
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Factor masculino

En la Ultima década, los investigadores han encontrado patologia relacionada

unicamente con el factor masculino en 30 a 35% de las parejas aproximadamente,

y en 20% aproximadamente las alteracionés son encontradas en ambos miembros

de la pareja. Debido a la importancia del factor masculino como causa de

esterilidad, el protocolo evaluatorio del hombre debe realizarse al mismo tiempo

que se indica la evaluacién en la mujer.

La evaluacion diagnostica del hombre debe llevar un seguimiento I6gico desde el

puntc de vista costo-efectividad para tratar de descubrir las causas de la

alteracion.

Los examenes de laboratorio y gabinete mas comunmente usados para la

valoracion del factor masculino son:

a) Espermatobioscopia directa o analisis seminal.

b) Evaluacién hormonal que debe incluir: determinacién de FSH. LH,
testosterona, estrégenos (estradiol} y prolactina entre los mas importantes.

¢) Vesiculografia seminal.

d) Vasografia.

e) Examenes de valoramén de la funcién espermétlca

f) Estudios inmunologicos.

g) Cultivos bacteriolégicos.

En esta seccién hablaremos del examen mas importante y el primero que
debemos ordenar a la pareja masculina: el andlisis seminal.

El analisis seminal o espermatobioscopia directa es una prueba que puede o
debe realizar casi cualquier laboratorio clinico y que bien realizada primero y luego
bien interpretada nos dara una idea muy aproximada del factor masculino.

El analisis seminal incluye el examen del espermatozoide y del liquido seminal
obtenido a través de la eyaculacién. Debido a que el potencial reproductivo de un
hombre esta relacionado con la calidad y el nimero de espermatozoides
depositados en el tracto genital femenino, el analisis seminal sirve como la
valoracion primaria de la fertilidad masculina.

Las recomendaciones que debe seguir el paciente al recolectar la muestra
deben ser: El tiempo de abstinencia antes de la toma de la muestra debe ser de
48 a 72 horas. Periodos mas cortos pueden dar como resultado un bajo volumen
de semen y periodos mas prolongados se relacionan con espermatozoides viejos
e inmoviles a causa de estasis. El semen debe recolectarse en un recipiente ojala
dado por el laboratorio, estéril de polipropileno con boca ancha y con una tapa de
seguridad. Cualquier otro material del recipiente debe haber sido probado antes
para demostrar que no produzca citotoxicidad al espermatozoide. El uso de
recipientes traidos de la casa debe desecharse ya que pueden contener residuos
de detergente que pueden causar alteraciones en la motilidad o en la viabilidad del
espermatozoide.

ldealmente la muestra debe recolectarse por masturbacion. Antes de
recolectarla el paciente debe lavar sus manos y el pene, si necesitara alguna
estimulacién adicional se debe usar preservativo y no deben usarse lubricantes, ya
que potencialmente todos contienen preservativos que inmovilizan los
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espermatozoides. El transporte de la muestra debe realizarse con el especimen lo
mas cercano posible al cuerpo (guardado dentro del bolsillo del pantaién, por
ejemplo) y en caso de recolectarse en casa, debe transportarse al laboratorio
dentro de la siguiente hora de la recoleccion; algunos laboratorios exigen que la
muestra llegue dentro de los siguientes 30 a 45 minutos después de la emision.”®

En cuanto al andlisis del semen éste se realiza de manera macroscopica y
microscoépica.
El andlisis macroscdpico incluye la valoracion de: Licuefaccion: la cual debe
suceder dentro de los siguientes 15 a 30 minutos; una licuefaccién anormal nos
hara pensar en una disfuncion prostatica. Color: el semen normal es opaco, de
color dpalo o blanco-grisaceo; ciertas variaciones en el color como el tono rojizo
nos hace pensar en contaminacion por sangre, y colores como el amarillo se
relacionan con procesos infecciosos, 0 con contaminacién con orina. Volumen: el
volumen normal varia entre 1.5-5 mL por eyaculado; debe ser medido después
gue la muestra se ha licuado. Las variaciones en cuanto a menor o mayor
volumen del normal se les nombra como hispospermia cuando el volumen del
eyaculado es menor de 1.5 mL e hiperspermia cuando el volumen es mayor de 5
mL. La primera se relaciona generalmente con pérdida parcial del eyacuiado,
generaimente de la primera fraccion o estados patolégicos que pueden afectar la
fertilidad como la eyaculacién retrégrada o' alteraciones anatomicas como la
obstruccion parcial o total de los conductos eyaculatorios; la hiperespermia parece
no afectar claramente la fertilidad aparte del efecto dilucional que un mayor
volumen puede causar. Consistencia (viscosidad): la cual se evalua como normal
o alta. Su alteracidén en relacion a la disminucién del potencial de fertilidad podria
ser la alteracion en la motilidad espermatica secundaria a la dificultad mecanica en
la movilizacion. pH: el pH del semen es ligeramente alcalino vanando en un rango
entre 7.2 y 8.0, vanacnones fuera de ese rango no tienen relacién clara con
alteraciones especificas.

Analisis microscépico

Este incluye la valoracion basica de tres caracteristicas: la concentracion
espermatica, la motilidad espermatica y la morfologia; ademas de esto existen
otras valoraciones como son la presencia de residuo (bacteria, células de
descamacioén, leucocitos, eritrocitos) y la presencia de aglutinacion. Aqui
analizaremos las tres primeras caracteristicas enunciadas que son las que se
relacionan mas directamente con alteraciones en el potencial de fertilidad.

Concentracion espermatica. Una concentraciéon espermatica por debajo de 20
millones de espermatozoides por mililitro se denomina oligospermia. Existe una
correlacién entre la cuenta espermatica'y la tasa de embarazo. El nimero de
espermatozoides moviles -en parejas estériles se relacioné con la tasa de
embarazo en un seguimiento por varios afios encontrando datos importantes
(Cuadro 4).
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Cuando el niimero de espermatozoides moviles fue menor de 10 millones/mL,
aproximadamente concibieron ei 30% de las parejas; mientras que cuando la
cantidad fue mayor de 100 millones/mL, el 70% concibieron. En general, entre
mayor la cantidad de espermatozoides mdviles, mayor es el potencial de fertilidad.
Resultados similares se encontraron entre 1327 hombres con oligospermia que
tenian una historia muy larga de esterilidad debida a factor masculino y que
estaban en largas listas de espera para inseminacion con semen de donador.™

Los valores por encima de 250 millones/mL también se relacionan con disminucién
del potencial de fertilidad aunque aparentemente no haya explicacién biolégica
valida para ello.

Existen evidencias encontradas a través de trabajos de investigacion que
sugieren que la cuenta espermatica nos da una informacién limitada del potencial
feriil del hombre y son principalmente otros parametros como la normalidad
espermatica y su movilidad aparentemente las principales caracteristicas que
determinan el potencial de fecundacién del espermatozoide; asi pues se concluye
que la funcién espermatica anormal mas que el insuficiente numero de
espermatozoides es la causa de la esterilidad en estos pacientes. Sin embargo la
produccién espermatica es un indicador valioso de la funcuﬁn del epitelioc germinal
y €s un importante parametro de la calidad del semen.?

Médicos de Atlanta reportaron en el encuentro anual de la asociacién urolégica de
América que la cabeza de los espermatozmdes es tan efectiva como los
espermatozoides enteros en iniciar un embarazo.*

Movilidad espermatica. Aunque se ha establecido como normal por la OMS rangos
de normalidad en la motilidad espermatica mayores de 50% de movilidad
progresiva entre los parametros A y B de la clasificacion o mayor del 25% de
movilidad progresiva lineal rapida (movilidad tipo A), no se han realizado
suficientes estudios controlados para demostrar alteraciones claras en el potencial
de fertilidad con parametros alterados.

Morfologia espermatica. El parametro internacionalmente aceptado de normalidad

en la morfologia espermatica ha cambiado a través del tiempo, conforme ha
cambiado la clasificacion de la OMS, en la que anteriormente se consideraba una
cuenta mayor a 50% de formas normales y en su ultima revisién considerd una
cuenta mayor a 30% de formas normales como parametro de normalidad.

CUADRO 4. CORRELACION ENTRE LA CONCENTRACION
ESPERMATICA Y LA TASA DE EMBARAZO ENTRE
LAS PAREJAS FERTILES

Cuenta de espermatozoldes ! Tasa de embarazo (%)
movliles (millones/ml.)

<51 ‘ 27.8
5.1-10.0 - . 33.3
10.1 - 20.0 52.9
20.1 - 40.0 57.1
40.1 - 60.0 60.0
60.1 - 100.0 62.5
> 100 70.0

Tomado de: Smith KD y col.

Ref. 24 Al



En el estudio de Oechninger y col.™® se demostro gue las muestras de semen con

14% o menos de formas normales se consideraban anormales (subfértiles) y
aquéllas con menos de 5% se consideraban extremadamente improbables en su
capacidad de lograr fertilizacién.

Las razones para que haya una disminucién de la capacidad de fertilizacion con
espermatozoides normales son: fallas en la reaccion acrosomal después de la
unién a la superficie de ta zona pelucida, fallas en la unién espermatozoide-oocito
(fallas en la fusioén) cuando todos los otros parametro de calidad espermatica son
normales y fallas para penetrar el moco cervical debido a defectos especificos en
el movimiento espermatico. Como todos los otros parametros usados para
describir el potencial de fertilidad del hombre, la morfologia espermatica per se no
es un predictor especifico de fertilidad. "

CAUSAS DE ESTERILIDAD

Entre las causas mas frecuentes de esterilidad en la mujer en orden aproximado
de frecuencia estan:
1. Trastornos en la avulacion.
) Anovulacién y amenorrea.
)} Hiperandrogenismo (sindrome de ovario poliquistico-SOP).
¢) Fase iutea deficiente (FLD).
) Trastornos en la secrecién de prolactma (PRL).
) Desbérdenes tiroideos.

2. Trastornos tubo-peritoneales.

a) Obstruccién tubaria de diferentes etiologias. Secundaria a cirugias pélvicas
(incluyendo genitales internos). Secundaria a infecciones pélvicas. Secundaria
a esterilizacion quirurgica.

3. Trastornos del cérvix.

a) Numero anormal de células endocervicales productoras de moco. Destruccion
de celulas endocervicales por cirugia. Destruccion de células endocervicales
por infeccion. Anormalidades congenitas.

b) Respuesta inadecuada de las células endocervicales productoras de moco al
estimulo estrogénico.

4. Trastornos del utero.

a) Trastornos de la cavidad uterina. Miomas (especialmente submucosos).
Pélipos. Adherencias intrauterinas (sindrome de Asherman).

b) Anormalidades congénitas del cuerpo uterino (anormalidades de fusién
incompleta o canalizacién incompleta de los conductos millerianos).

5. Endometriosis. En las siguientes lineas nos referimos a los trastornos mas
frecuentes en la mujer, como son los trastornos ovulatorios, ya que si
abarcaramos los otros (no menos importantes por ser menos frecuentes) se
extenderia demasiado la presente revision.
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TRASTORNOS DE LA OVULACION
ANOVULACION Y AMENORREA

La amenorrea es la ausencia de menstruacion y es un signe muy importante en la

evaluacion de la mujer estéril. Desde el punto de vista fisioldgico la amenorrea

representa una falla del eje reproductivo (hipotalamo-hipéfisis-ovario) para

funcionar de manera coordinada para lograr una ovulacion, inducir crecimiento

endometrial y menstruacién. Tradicionalmente la amenorrea se ha designado

como primaria o secundaria. La amenorrea primaria es definida como la ausencia

de menstruacion o menarca a la edad de 16 afios.

L.a amenorrea secundaria se refiere a la ausencia de menstruacién por mas de

tres meses en mujeres que habian menstruado previamente. independientemente

de la clasificacidén, la amenorrea puede indicar anormalidades potenciales en

varios niveles en el eje hipotalamo-hipofisis-ovario-endometrio.

Para la mayoria de pacientes con amenorrea, la disfuncién puede provenir de:

1. Anormalidades en la estimulacion desde los centros superiores (funcién
hipotalamica-hipofisiaria);

2. Anormalidades en la produccién de estercides sexuales (funcién ovarica), 6

3. Anormalidades en el érgano terminal para producir la menstruacion (funcién
utero-vaginal).

Para realizar un diagnostico adecuado se necesita una buena historia clinica y un

examen fisico completo. La historia clinica debe excluir las posibles condiciones

fisiolbgicas asociadas con amenorrea como el embarazo, la prepubertad, la

amenorrea asociada a la lactancia y la menopausia temprana.

Se debe investigar la edad de aparicién de la telarca, pubarca y menarca; asi

mismo se debe investigar por antecedentes de enfermedades crénicas como
tiroidopatias, enfermedades renales y diabetes. El habito alimenticio y el desarrollo
nutricional, haciendo énfasis en antecedentes de bulimia, anorexia nerviosa y
cambios importantes en el peso. Los traumas craneanos y ias cefaleas recurrentes
también son antecedentes importantes asi como el uso de medicamentos
hormonales, antidepresivos y ansioliticos. Por ultimo, es necesario investigar por
sintomas vasomotores, galactorrea, aparicion de hirsutismo o acné, radiaciones e
instrumentacién uterina. En cuanto al examen fisico, éste va a ser la guia para
ordenar los examenes necesarios dependiendo de los hallazgos. La base inicial
de! examen fisico va a ser ia exploracion de las caracteristicas sexuales
secundarias, y con base en ello se deben ordenar tres determinaciones basicas
para el algoritmo diagndstico de la paciente en amenorrea: la determinacién de
PRL, de TSH y de FSG.
La determinaciéon de la LH es opcmnal pero podria ser importante en la
confirmacién de algun diagnéstico. Los niveles de PRL se han encontrado
elevados en al menos un tercio de las pacientes en amenorrea pero debido a que
la PRL puede encontrarse- por encima de los limites superiores de lo normal en
condiciones fisiologicas como el suefio, la ingesta alimenticia y la tension
emocional cualquier elevacion no importante debe confirmarse antes de hacer
diagnostico definitivo.
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Las pacientes deben ser cuestionadas acerca de la ingestién de medicamentos
que son causa frecuente de hiperprolactinemia; si la galactorrea o la
hiperprolactinemia estan presentes, se debe descartar un hipotiroidismo, en el
cual el incremento en la secrecion de hormona liberadora de tirotropina, también
estimula la secrecion aumentada de prolactina por los lactotropos hipofisiarios.

Un valor normal de TSH (<5 pU/mL) excluye la presencia de hipotiroidismo.

En las pacientes con hiperprolactinemia persistente, se debe realizar TAC,
resonancia magnética nuclear (RMN) o radiografia de silla turca.

En las pacientes con exploraciéon fisica normal (caracteres sexuales
secundarios presentes), pueden encontrarse cuatro diferentes perfiles de
secrecion de FSH y LH. Una elevacion de los niveles de ambas hormonas, FSH (>
30 mlU/mL) y de LH (>20 mlU/mL) sugiere falla ovarica.

En una mujer joven menor de 30 afios, se debe ordenar un cariotipo debido al
incremento de anormalidades cromosémicas asociadas con disfuncién gonadal
como lo es la disgenesia gonadal. En mujeres mayores, una disminucién de la
FSH refleja disminucién de la liberacion de estrégenos por el ovario al igual que de
inhibina y falla ovarica inicial.

Las pacientes con una elevacion exagerada de LH (>20 mlU/mL) y una
inversion de la relacién LH/FSH (>2:1), la probabilidad diagnéstica mas probable
es una anovulacion crénica asociada con un sindrome de ovario poliquistico, o
una entidad menos comin como el sindrome de feminizacion testicular. En
pacientes con amenorrea hipotalamica o anovulacién crénica, los niveles de LH y
de FSH pueden estar dentro de rangos normales y por lo tanto el especialista
debe enfocarse mas a los hallazgos del examen fisico. Los bajos niveles de FSH y
LH (<10 miU/mL) estan asociados clasicamente con amenorrea hipotalamica,
deficiencia aislada de gonadotropina, sindrome de Kalimann, anorexia nerviosa y
desdérdenes secundarios a panhipopituitarismo. Estas pacientes generalmente
tienen también niveles bajos de PRL.

Para las pacientes que son hirsutas o con datos de virilizacién al examen fisico.
se deben ordenar niveles de testosterona sérica total y DHEA-S

En general una elevacion de la testosterona sérica por encima de 200

ng/mL sugiere la posibilidad de un tumor productor de andrégenos ya sea ovarico
o0 de glandulas adrenales aunque las neoplasias ovaricas son mucho mas
comunes.
La efevacion de {os niveles de DHEA-S (>7009/ dL) sugiere hiperfuncién adrenal o
neoplasia adrenal en éstos se deben encontrar estigmas de sindrome de Cushing.
La DHEA-S también puede elevarse en casos no clasicos de hiperplasia adrenal
congénita (deficiencia de 21hidroxilasa). En estos casos hay una deficiencia
relativa de 21-hidroxilasa y una acumulacion de 17-hidroxiprogesterona que es un
producto intermedio en la biosintesis del cortisol. La mayoria de estas pacientes
cursan con niveles basales elevados de 17-hidroxiprogesterona.
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ANOVULACION CRONICA. HIPERANDROGENISMO. SINDROME DE OVARIO
POLIQUISTICO.

No todas las mujeres hiperandrogénicas tienen hirsutismo u otras manifestaciones
de exceso de andrégenos. Sin embargo el hirsutismo permanece como una
manifestacion comun de exceso de andrégenos en la mujer. El SOP y el
hirsutismo idiopatico son los desérdenes o entidades mas comunes que dan fugar
a hirsutismo. El hirsutismo idiopatico es diagnosticado en las mujeres que tienen
menstruaciones en ciclos ovulatorios normales y niveles normales tanto de
andrégenos adrenales como ovaricos. Ei desorden es resultado de una
sensibilidad de la piel incrementada a los andrégenos y en la mayoria de las
pacientes se explica por un aumento de la actividad de la 5a reductasa.

Los tumores ovaricos y adrenales se caracterizan por una historia de rapido inicio
de manifestaciones de exceso de androgenos, incluyendo en ocasiones
virilizacién; los niveles altos de testosterona y de dehidroepiandrosterona (sulfato)
deben investigarse por tomografias de ovario y glandulas adrenales.

La hiperplasia suprarrenal congénita no clasica o de inicio en la etapa adulta es
poco comuin, su prevalencia es mayor en ciertos grupos raciales y se diagnostica
por la elevacién de 17-hidroxiprogesterona en los grupos en riesgo.

El SOP es un desorden heterogéneo para el‘cual no se ha logrado un consenso
acerca de los criterios diagndsticos mas apropiados.

La mayoria de mujeres con anovulacién crénica tienen SOP. Este sindrome
tiene una gran variedad de presentaciones clinicas, como hiperandrogenismo
glanduiar mixto (de origen ovarico y adrenal), y un amplio espectro de cambios
bioquimicos y morfoldgicos a nivel ovarico. Por estas razones se ha propuesto
renombrar el sindrome e incluir en su nuevo nombre solamente los dos hallazgos
cardinales del sindrome: hiperandrogenismo y anovulacion crénica (HCA).

En estudios realizados se han encontrado que estas dos caracteristicas
cardinales no tienen diversidad étnica. Ademas, incidencias similares de exceso
de andrégenos adrenaies y resistencia a la insulina fueron identificadas en
mujeres de varias partes del mundo. E! hallazgo de ovarios poliguisticos
consistente con diagnoéstico de SOP se encontré en 60% de las pacientes en cada
pais. Este hallazgo comun desde el punto de vista ultrasonografico ha sido el
criterio diagndstico primario para muchos investigadores.

Dentro del término HCA se pueden subcategorizar pacientes: aquéllas con
ovarios poliquisticos (la mayoria) y aquéllas sin los hallazgos morfologicos
caracteristicos en |los ovarios. En un estudio realizado se encontrd que los ovarios
poliguisticos se detectaron en 65% de las mujeres con SOP, en 100% de las
mujeres con hiperplasia suprarrenal congénita y en 16% de las mujeres normales.
El hallazgo de ovarios poliquisticos en varias pacientes normales ha sido la
caracteristica encontrada en varios estudios.

También se han encontrado ovarios poliquisticos en un tercio de las pacientes
con amenorrea hipotalamica o anovulacién hipotalamica.

Por todo lo anterior se ha sugerido que el diagndstico de SOP no sea basado
en la morfologia ovarica unicamente.

Las mujeres con anovulacion crénica que no tienen evidencia de
hiperandrogenismo no deben ser consideradas dentro del diagnéstico de HCA/
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SOP. Como se dijo previamente esas pacientes pueden sin embargo tener ovarios
poliquisticos; y en estas pacientes la anovulacién crénica es usuaimente el
resultado de otros desdrdenes como hipotiroidismo o hiperprolactinemia. Otras
causas pueden ser la exposicion a medicamentos o drogas, ejercicio extenuante y
las enfermedades sistémicas. Por exclusion todas las demas pacientes caeran
dentro del diagnéstico de anovulacién hipotalamica idiopatica en la que no se
encuentra una etiologia especifica. Desde el punto de vista practico, si no se
encuentra una causa como el hipotiroidismo, a todas las pacientes se les inicia
inductores de ovulacion de rutina.

En las pacientes hiperandrogénicas con HCA/ SOP, el hirsutismo puede ser un
dolor de cabeza.
El tratamiento del hirsutismo esta dirigido a suprimir la fuente anormal del
hiperandrogenismo o bloguear la accidon androgénica en la piel. Este tratamiento
generalmente no se lleva acabo al mismo tiempo que los inductores de ovulacién.
La anovulacién cronica en HCA, la cual inicia caracteristicamente en la etapa de la
perimenarca, puede producir sangrado uterino disfuncional. En mujeres que no
desean embarazo, se debe administrar progesterona para la supresién de la
proliferacion endometrial y asi evitar sangrados y aparicion de hiperpiasia
endometrial, '®

TRASTORNOS DE LA SECRECION DE PROLACTINA

La secrecion basal de PRL es rigurosamente regulada por el hipotalamo dentro de
un pequefo rango, esto es, entre 5 y 25 ng/mL. Independientemente de la
etiologia, elevaciones moderadas de la PRL por encima de este nivel (40 a 100
ng/mL) pueden estar asociadas con foliculogénesis anormal, fase lutea deficiente,
galactorrea y amenorrea. La incidencia de hiperprolactinemia en la poblacién
estéril se ha informado que es de aproximadamente un 20%; tales pacientes casi
siempre tienen trastornos en la ovulacion y en la menstruacidon; en pacientes con
amenorrea y galactorrea, la incidencia de hiperprolactinemia es aproximadamente
de un 80%.

La secrecion de PRL esta primariamente bajo el control inhibitorio tonico de la

dopamina, el principal factor inhibidor de fa PRL. La secrecion de PRL es a su vez
regutada por el hipotalamo basal y las neuronas tuberoinfundibulares.
Las determinaciones de PRL deben obtenerse en estado de ayuno vy
principalmente en las horas de la mafiana. El examen confirmatorio de la etiologia
quizas mas importante es ia evaiuacion radiolégica de la silla turca y region
supraselar, especialmente la TAC con medio de contraste y la RMN, las cuales
tambiéen tienen la capacidad de descartar microadenomas. Los microadenomas se
definen como lesiones menores de 10 'mm de diametro, mientras que los
macroadenomas se definen como lesiones superiores a 10 mm de diametro. En
pacientes con macroadenomas se recomienda realizar campimetria periddica
ademas de las pruebas ordinarias en estas pacientes.
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ENDOMETRIOSIS

Cuando la endometriosis compromete los ovarios y causa adherencias que
obstruyen la motilidad tubarica y la captacion del 6vulo desde ia superficie ovarica
no existen dudas en cuanto a su papel en la interferencia mecanica con la
fertilidad. El papel de la endometriosis peritoneal en la fertilidad estd menos
establecido. Muchos médicos creen que incluso la endometriosis minima en la
superficie peritoneal puede causar infertilidad. Un mediador de este efecto podria
ser la produccion de prostaglandinas por los implantes, 1o cual a su vez podria
afectar la motilidad tubarica. Sin embargo, los estudios de los niveles de
prostaglandinas en el liquido peritoneal de mujeres con endometriosis y sin ella
han dado resultados confradictorios y no se sabe con certeza si los niveles de
prostaglandinas son influidos por la endometriosis. E! papel de la endometriosis
minima en la infertilidad ha sido cuestionado por estudios en los cuales se halld
que mujeres con endometriosis peritoneal no tratada tenian tasas de embarazo
iguales a las de mujeres que habian sido tratadas por la endometriosis. Estos
informes nos fuerzan a reevaluar nuestras ideas en cuanto al papel de la
endometriosis minima en la esterilidad. Especificamente, ;deben tratarse los
implantes peritoneales si el unico problema es la esterilidad y no hay dolor? Si
bien los estudios mencionados sugieren que el tratamiento médico o quirtrgico de
la endometriosis peritoneal minima no se justifica. Hay quienes defienden la
fulguracion bajo visualizacion laparoscépica. El argumento de los autores que
sostienen este punto de vista es que el tratamiento puede inhibir la progresion de
la enfermedad asi como incrementar el potencial de la fertilidad. Ademas, el uso
cuidadoso del laser puede reducir a un minimo algunos de los riesgos asociados
con la electrocauterizacion.

Hacer cirugia laparoscépica en minimo o poco severa endometriosis puede
mejorar la fertilidad de la mujer investigadores de Canada reportan.?*3

CAUSAS MAS FRECUENTES DE ESTERILIDAD EN EL HOMBRE

Entre ias causas mas frecuentes de esterilidad en el hombre tenemos:
1. Causas tratables.

Varicocele.

Obstruccién (adquirida o congénita).

Infeccién.

Disfuncion eyaculatoria.

Hipogonadismo hipogonadotrépico.

Problemas inmunolégicos.

Disfuncion sexual.

Hiperprolactinemia.
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2. Causas potencialmente tratables.

2. ldiopaticas.

¢) Criptorquidia,

d) Agenesia vaso deferente.

e) Gonadotoxinas (drogas, radiacion).
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3. Causas intratables.

a) Anorquidia bilateral.

b) Aplasia de células germinaies.

¢) Falla testicular primaria

d) Anormalidades cromosoémicas. 2°

OTRAS CAUSAS DE ESTERILIDAD

Esterilidad de causa no determinada (ECND).

Se catalogan como portadoras de ECND a todas aquellas parejas a quienes
después de habérseles realizado un protocolo completo de estudio para
determinar la causa de su problema, no se encuentra etiologia alguna y que
ademas han tenido la incapacidad para concebir después de uno a dos afos de
relaciones sexuales sin control voluntario.

La incidencia de ECND después de una revision de la literatura desde 1944 a

1990, varia entre rangos que van de 6 a 60%.° Este amplio rango puede ser
atribuido a diferencias en las caracteristicas de la poblacién estudiada diferentes
patrones de referencias en los estudios, diferencias en los protocolos de
investigacién y en las definiciones de normalidad. La tasa de incidencia promedio
varia entre 10 a 20% con un promedio de 15%. 45%
En general, con excepcién de las cifras publicadas en algunos estudios, se acepta
que la incidencia de ECND ha disminuido con el tiempo, conforme han mejorado
las técnicas diagndsticas, reportdndose cifras de ECND mayores de 20%
alrededor de los afios 50's y menores de 20% a mediados de los 70’s.

El diagnéstico de ECND debe seguir un protocolo completo como el de cada
pareja estéril, aunque se aconseja en estas parejas incluir como “obligatorio” la
laparoscopia en el protocolo de estudio, ademas de pruebas de funcion
espermatica y cultivos tanto al hombre como a la mujer incluyendo cultivos
cervicales y de raspado uretral para Chiamydia y Mycoplasma; estos estudios
segun los autores permite disminuir la incidencia de ECND a veces de 10 a 3.5%.
Asi mismo la valoracién de la ECND debe incluir la determinacién de anticuerpos
antiespermatozoides en plasma seminal y moco cervical ya que existen autores
que han reportado la existencia de anticuerpos antiespermatozoides en 24% de
los plasmas seminales de hombres que eran parejas de mujeres con diagnoéstico
de ECND. Los anticuerpos antiespermatozoides son una de ias razones para la
presentacion de un examen postcoital anormal; por esta razén después de un
reporte positivo (alterado) es aconsejable llevar a cabo una prueba de anticuerpos
antiespermatozoides en el suero de la pareja o preferiblemente en el semen y
moco cervical. Se ha estimado que por arriba de 40% de las parejas con ECND
pueden ser afectadas por factores inmunes que contribuyen a la falla para
concebir. ‘

Entre las posibles causas de ECND que a veces no se sospechan o descubren
con el protocolo de evaluacion diagnéstica se encuentran anormalidades
anatomicas, defectos de ia fase lutea y otras anormalidades hormonales como las
encontradas por Pepperell quien demostré que la excreciéon urinaria de
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estrégenos en algunas pacientes con ECND se encuentra por debajo del percentil
10, tanto durante la fase folicular como lutea.

Similarmente se ha encontrado® que el pico preovulatorio de estradiol y la
concentracion maxima de estradiol durante la fase lGtea estuvieron mas bajos en
pacientes con ENCD que en los controles, pero las diferencias no fueron
estadisticamente significativas. Ademas la concentracién sérica de progesterona
durante la fase |Utea fue significativamente mas baja en pacientes con ECND al
compararla con los controles.

En cuanto a la prolactina, es otra de las hormonas que podria jugar un papel en

las parejas con ECND.
La hiperprolactinemia se ha asociado de manera clara con problemas ovulatorios.
La elevacidon de los niveles circulantes de PRL puede interferir con la sintesis o
liberacion de GnRH y/o con la produccion de progesterona en el ovario. Debido al
importante papel que juega la PRL en la secrecion de GnRH y en la sintesis de
esteroides en el ovario, se han tratado de establecer modalidades terapéuticas
para la ECND con agonistas dopaminérgicos. Estos estudios han fallado en
revelar datos convincentes con respecto al valor de tales agentes en mujeres con
ECND. :

A pesar de lo anterior. De Uane y col. en su articulo refieren que la presencia
de galactorrea puede servir como un indicador clinico, siendo aquellas parejas
estériles, normoprolactinémicas y ovulatorias las que pueden beneficiarse con
bajas dosis de bromocriptina administradas al acostarse. Ei estudio sugiere que
entre las mujeres con nivel de PRL igual o mayor a 15 mg/mL puede ser efectiva
la terapia con bromocriptina, conciuyendo gue en las pacientes con ECND del
estudio se lograron tasas de embarazo normales.

Siguiendo con las posibles causas de ECND, otras de las que pueden
contribuir a su incidencia son: el sindrome de foliculo luteinizante no roto; en este
sindrome (FLNR), el ovocito no es expulsado del foliculo, pero todos los otros
eventos asociados con la ovulacién tienen {ugar, tales como la foliculogénesis, la
secrecién de estrégenocs, el pico de LH, la luteinizacién y la secrecion de
progesterona. De acuerdo a lo anterior, las pruebas estandares sugestivas de
ovulacion son positivas asi como el incremento de la progesterona. Inicialmente la
existencia del sindrome fue cuestionada, pero con el uso del laparoscopio como
un método objetivo de diagnéstico, ha sido posible confirmar su existencia.
Algunos autores como Yasuyuki han asociado este sindrome con los estadios
tempranos de ia endometriosis. El sindrome de foliculo vacio es otra de las
posibles causas de la ECND. Esta entidad empezé a diagnosticarse después de la
introduccion de la fertilizacién in vitro (FIV); en este sindrome, los ovocitos no son
encontrados en los foliculos aspirados después de la induccioén de la ovulacién.
Coulam y col. fueron de los primeros en sugerir la existencia del sindrome cuando
fallaron en recuperar los ovocitos en 30 foliculos aspirados de cuatro pacientes
con ECND que estaban siendo sometidas a FIV. Sin embargo este sindrome no es
exclusivo de las pacientes .con ECND y también se ha encontrado en pacientes
con esterilidad tubaria y endometriosis oculta.

Por ultimo, otras entidades se han sugerido como causas probables como la
endometriosis oculta, las infecciones (ya descritas), y los factores psicoldgicos y
emocionales®*.
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ESTERILIDAD DE CAUSA INFECCIOSA

Mas que hablar acerca de la esteriidad de causa infecciosa, seria mas
conveniente plantear cual es el papel real de las infecciones (principalmente
cervicales) en la causa de la esterilidad de una pareja, asi como también aclarar el
papel de las infecciones en el hombre.

Hace cuarenta afios, se creia que la baja calidad del moco cervical y el examen
postcoital alterado eran causados por infecciones cervicales, y se reportaban
casos anecdoticos de mejoramiento en las tasas de fertilidad después de
tratamiento antibidtico.

Los microorganismos mas comunmente estudiados e implicados han sido
Ureaplasma urealyticum, Chlamydia trachomatis, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa y ofras bacterias productoras de elastasa. El interés inicial en
Ureplasma urealyticum fue debido a varios reportes en la literatura que aislaron el
microorganismo en 89% de mujeres estériles vs en 23 y 26% de las mujeres y
hombres fértiles, ademas. de reportes de altas tasas de embarazo en portadoras
de Mycoplasma que fueron tratadas con doxiciclina. En los Gltimos 20 afios, sin
embargo, la mayoria de los estudios epidemiologicos han fallado en confirmar un
papel para U. urealyticum en la esterilidad. Sin embargo el tema ha sido revisado
con especial interés ya que se atribuyeron muchos resultados a errores en el
disefio de los estudios. Aungue U. urealyticum esta presente en una proporcion
significativa de parejas normales, sexualmente activas, las tasas de aislamiento
cervical para U. urealyticum en parejas fértiles y estériles y las tasas de embarazo
en parejas con cultivos positivos no tratadas y en parejas con cultivos negativos no
son diferentes. El tratamiento con doxiciclina, aunque erradica eficientemente al
microorganismo, nho se ha asociado con un mejoramiento en las tasas de
esteriidad ni en los estudios retrospectivos no aleatorizados ni en los
prospectivos, controlados y aleatorizados. Asi mismo no hay correlaciéon aparente
entre la presencia de Urealitycum en cérvix y la calidad del moco cervical, los
resultados del examen postcoital y la penetracion espermatica in vitro y su
supervivencia.

Estos datos no apoyan el concepto de un examen (cultivo) para Urealitycum en las
parejas estériles ni en las que tienen un examen postcoital alterado. Sin embargo
la terapia debe darse en casos de cultivos positivos ante la posibilidad de que
sean algunos serotipos causantes de las alteraciones. Chlamydia trachomatis al
igual que U. urealyticum se relacionan con antecedentes de varias parejas
sexuales. Existen excelentes revisiones acerca de la relacion entre Chlamydia y
esterilidad y el tema ha sido ampliamente estudiado.

Chlamydia trachomatis es un agente comun de la salpingitis aguda y aunque
puede producir una leucorrea mucopurulenta y datos claros de cervicitis, también
puede aislarse en mujeres clinicamente normales y asintomaticas. Estudios
epidemiolégicos han encontrado mayor cantidad de pacientes con Chlamydia
entre las mujeres estériles versus [a poblacion general controlada por edad y
estado socio-econémico (26 vs 12.5%:), pero el mecanismo de la esterilidad
parece ser tubario mas que cervical.' Cuando se ajusta de acuerdo al
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diagndstico, 49.3% de las mujeres estériles con factor tuboperitoneal alterado
fueron positivas para Chlamydia, mientras que la incidencia de Chlamydia en
esterilidad no tubaria fue de 13.4% que es comparabie a la incidencia en la
poblacién fértil control. No se ha encontrado correlacidon entre los anticuerpos
antichlamydia y anticuerpos antiespermatozoides; asi como no se ha encontrado
correlacion entre resultados anormales de la prueba postcoital y titulo de
anticuerpos antichlamydia positivos.
En general, parece ser gue en la mujer, existe muy poca evidencia que algun
microorganismo esté causaimente ligado a un factor cervical como causa de
esterilidad y los hallazgos cervicales no deben ser una guia para ordenar los
estudios respectivos dadas las grandes cantidades de portadoras asintomaticas y
las consecuencias reproductivas y econémicas de una enfermedad pélvica
inflamatoria. De tal manera los examenes para Chlamydia estan justficados en
todas las parejas independientemente de los hallazgos fisicos. Los examenes de
tamiz para otros organismos como U. urealyticum no estan justificados y no hay
tampoco justificacion para la terapia empirica con antibioticos en parejas con
etiologia cervical sospechada.

Con respecto a la infeccién en los hombres y su relacién con esterilidad es
poco clara. El papel tanto de infeccién sintomatica como asintomatica en el
hombre como causa de esterilidad ha sido sujeto de gran debate.
Desafortunadamente en el hombre ia relacién infeccion-esterilidad es muy dificil
de documentar. Sin embargo esta claro que ciertas infecciones en el epididimo y
testiculo pueden causar esterilidad lo que no sucede en el caso de las infecciones
asintomaticas y su relaciéon con la esterilidad. En relacién a U. urealyticum y la
esterilidad masculina, su papel alun no esta bien claro.

U. urealyticum ha sido implicado como agente causal en la esterilidad masculina

por varias razones:

1. Las anormalidades en el andlisis seminal son mas frecuentes en los hombres
estériles con cultives positivos que entre los hombres estériles con cultivos
negativos,

2. Algunos estudios de casos-controles han demostrado una mayor frecuencia de
aislamiento de U. Urealyticum en hombres estériles que en controles, aunque
algunos de esos estudios no han aplicado emparejamientos adecuados a sus
controles;

3. Varios estudios sobre ftratamiento han demostrado mejoramiento en los
parametros seminales o en la fertilidad en los hombres tratados con
antibidticos a los que es sensible Ureaplasma urealyticum.

En cuanto a Chlamidia trachomatis, casi no hay duda que Chlamydia causa
epididimitis obstructiva que puede producir azoospermia y esterilidad masculina.
Debido a que la infeccién uretral por Chiamydia es muy prevalente, Chlamydia
puede ser un agente causal comun de esterilidad masculina. Probablemente
menos del 1% de los hombres con infeccién uretral lieguen a tener infeccion
epididimal. Debido a que Chlamydia es un organismo de transmisién sexual, su
transmisién a la mujer puede producir cervicitis y salpingitis. Aparentemente en
hombres estériles, Chlamydia es extremadamente rara. En hombres sintomaticos
con prostatitis y uretritis, se ha encontrado que Chlamydia puede ser aislada de la
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prostata por aspiracién transrectal en 10 de 33 hombres (aproximadamente en 33
% de los casos).
Recientemente han encontrado que Chlamydia es mas frecuente en hombres
normales que en hombres con parametros seminales alterados.

Otros autores han encontrado niveles mas elevados de anticuerpos antichlamydia
(IgA) enfre hombres estériles (51.1%) que entre hombres fertiles (23.2%). En
adicién a lo anterior parece ser gque la infeccién por Chlamydia puede aumentar el
riesgo de esterilidad, ya que puede infectar la prostata y el epididimo y esa
infeccién puede causar efectos por periodos prolongados sobre la funcién
prostatica. Parece ser que la mayoria de pacientes con esterilidad, y parametros
seminales alterados asi como con inflamacion de las vesiculas seminales por
Chlamydia con o sin prostatitis sintomatica no tiene generalmente infeccidn activa
por Chlamidia.

Por ultimo también existe relacién entre los procesos infecciosos principalmente
los que causan obstrucciéon y produccién de anticuerpos antiespermatozoides,
principalmente de tipo IgA e IgG.

Aunque hay una relacién probablemente la obstruccién del vaso deferente y el
desarrollo de anticuerpos en pacientes con esterilidad masculina, no esta claro
qué tan frecuentemente este fendmeno ocurre o si es tratable. La relacion entre
prostatitis y la produccién de anticuerpos es atin menos clara.?
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TRATAMIENTO

TRATAMIENTO DE LOS TRASTORNOS EN LA OVULACION

PRINCIPIOS GENERALES, INDICACIONES Y FARMACOLOGIA DE LOS
MEDICAMENTOS INDUCTORES DE OVULACION.

Los primeros reportes de embarazos posteriores al uso de medicamentos
inductores de ovulacion fueron publicados en 1958 después del uso de
menotropinas (gonadotropina menopausica humana-hMG) y en 1961 después del
uso de citrato de clomifeno. Las tasas de éxito alrededor de 30% han sido una
rutina a raiz de entonces y a partir del mejor entendimiento médico de la acciéon de
estos medicamentos y del mejor manejo de la paciente como consecuencia del
advenimiento del radicinmunoensayo y de la ultrasonografia.
Las candidatas apropiadas para ia induccion de ovulacion son aquellas pacientes
precisamente con desordenes ovulatorios manifestados por amenorrea u
opsomenorrea (ciclos irregulares con duracion mayor a 35 dias) o pacientes con
fase lutea deficiente (FLD) que no han logrado embarazo después de un afio de
relaciones sexuales desprotegidas. ,
Antes de iniciar el tratamiento, esta por demas decir que hay que documentar el
problema ovulatorio de acuerdo a los estudios diagndsticos enumerados antes
(ver diagndstico)}, ademas de documentar permeabilidad tubaria y evaluar el factor
masculino para diagnosticar su normalidad.
Es necesario anotar que las relativamente nuevas indicaciones de los
medicamentos inductores de ovulacién han permitido su uso en mujeres con
ovuiacién normal y sin otro factor alterado en su protocolo de investigacion esto es
en parejas portadoras de ECND. Como consecuencia, estos medicamentos son
usados ahora por un significativo mas grande grupo de médicos y pacientes.

Existen pacientes con desérdenes ovulatorios y que ademas cursan con otras
alteraciones endocrinas tales como hipotiroidismo, hiperplasia suprarrenal
congénita o hiperprolactinemia entre otras, en las cuales se debe administrar
ademas la terapia respectiva para su trastorno de base.

l.os analisis de tablas de vida indican que las pacientes en tratamiento con
citrato de clomifeno u otros medicamentos inductores de ovulacion logran tasas de
fecundacion de 12 a 30 % por ciclo en pacientes que estan ovulando. Asi 35 a
65% deben estar embarazadas a los tres meses y 60 a 85% a los seis meses. La
fecundabilidad permanece constante hasta los diez meses aproximadamente en
pacientes con ciclos ovulatorios (que los logran) y sin otros factores que afecten la
fertilidad. En la medida en que las pacientes sean sometidas a ciclos de
estimulacion y logren ciclos ovulatorios sin embarazo, la probabilidad de la
coexistencia de otros factores que afecten la fertilidad aumenta. Un ejempio de io
anterior s el caso en el que la testosterona sérica se encuentre en valores
superiores a 90 ng/mL, se debe iniciar terapia a base de prednisona a dosis de 5
mg al acostarse y revalorar los niveles de testosterona después de ocho semanas
de terapia. En otros casos en los que no se logre embarazo después de seis ciclos
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de tratamiento, se debe realizar una laparoscopia diagnéstica en caso de que no
haya sido realizada anteriormente.

Si los resultados de todos los estudios son normales, la induccion de la
ovulacion se continuara por un afo. En ocasiones en las que se usan
menotropinas 0 GnRHa (agonistas de hormona liberadora de gonadotropina), a
veces se descontinia la terapia después de seis a ocho ciclos por causas
financieras.

Los hallazgos de un moco cervical no adecuado (diagnosticado por examen
postcoital), o en casos de factor masculino aiterado o adherencias peritubarias
pueden reducir la posibilidad de embarazo (reducen la fecundabilidad) y pueden
requerirse periodos mas largos de tratamiento en estas pacientes para lograr
embarazo. Si estos factores no pudieran ser corregidos, el tratamiento puede ser
aplicado por periodos mas prolongados que un ano®.

CITRATO DE CLOMIFENO

El citrato de clomifeno que se presenta en tabletas de 50 mg, es un agente no
esteroide activo por via oral, escasamente relacionado con farmacos sintéticos
que tienen efecto estrogénico. A pesar de esta relacién, el clomifeno tiene un
efecto estrégenico muy debil. Se ha sugerido que ejerce su efecto por inhibicién
de la sintesis de los receptores de estrogenos en el hipotalamo. La disminucién de
los receptores de estrogenos en el hipotalamo estimula la actividad de los factores
liberadores, lo cual lleva a la secrecion hipofisaria de FSH y LH. El clomifeno
también puede afectar de manera directa a los ovarios y la hipéfisis. Durante el
periodo de administracién del clomifeno los niveles séricos periféricos de FSH y
LH aumentan como en un ciclo normal. La elevacion de la FSH estimula un
conjunto de foliculos que comienzan a crecer y madurar. El clomifeno no estimula
la ovulacion de forma directa sino que inicia una secuencia de sucesos que son
aspectos biolégicos de un ciclo normal. En consecuencia, es necesario un aparato
reproductor intacto para que el clomifeno ejerza sus efectos. Por otra parte, la
hMG puede ser efectiva incluso en ausencia de la hipdfisis. Si bien el efecto del
clomifeno es de corta duracién sélo el 51% de la dosis oral es excretado después
de 5 dias v la radiactividad del clomifeno marcado aparece en las heces hasta 6
semanas después de su administracién. Esto sugiere gue todavia puede haber
bajas concentraciones de clomifeno en el cuerpo cuando se produce el embarazo.
A pesar de ello, no hay evidencias directas de que el farmaco sea teratogénico en
el ser humano. Sin embargo. Cunha y col. informaron que el clomifeno podia
causar aiteraciones del mesénquima uterino y el epitelio tubarico obtenidos de
muestras de abortos humanos que habian sido trasplantadas a ratones desnudos
atimicos. Los cambios fueron similares a los observados luego de ia exposicion a
DES. Para evaluar el significado de estos hallazgos en cuanto a la reproduccién
humana debe hacerse notar que las dosis de clomifeno por peso fueron muy
elevadas en comparacidén con las dosis usadas en mujeres. Ademas, las piezas
abortadas correspondian en su mayor parte a un momento avanzado del primer
trimestre y temprano del segundo trimestre de gestacion y por lo tanto a estadios
rmucho mas avanzados que los asociados con el uso del clomifeno para la
induccion de la ovulacién, En ratas y conejos se produce un aumento de
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malformaciones fetales cuando se administra clomifeno durante la organogénesis.
Si bien este farmaco no debe utilizarse cuando se sospecha el embarazo, las
evidencias de teratogenicidad cuando se lo emplea antes del embarazo todavia no
son muy fuertes. La ovulacién ausente o poco frecuente es la indicacién primaria
para el uso de clomifeno. Cuando las menstruaciones son poco frecuentes no es
importante documentar si los ciclos son anovulatorios. Si la paciente tiene sélo tres
o cuatro ciclos en el ano, el empleo del clomifeno se justifica incluso si los ciclos
son ovulatorios a fin de aumentar el namero de ovulaciones por la unidad de
tiempo. Nuestra politica ha consistido en iniciar el tratamiento y al mismo tiempo
efectuar un analisis del semen. Dado que el 70 al 80% de los embarazos ocurren
durante los tres primeros ciclos ovulatorios, la investigacion de la esterilidad sélo
se continla después de este lapso. Las pacientes con mayores probabilidades de
responder al clomifeno son las que muestran alguna evidencia de actividad
estrogénica endégena (menstruaciones espontaneas o hemorragia por supresion
luego de la administracién de progesterona u otro progestageno). No puede
esperarse que las pacientes hipoestrogénicas respondan a la mayor disminucion
de la sefial estrogénica y por lo tanto no deben responder al clomifeno. Sin
embargo, en ocasiones una mujer que parece ser hipoestrogénica puede
responder y por ese motivo cualquier paciente con esterilidad debida a
anovulacién y sin otras complicaciones médi¢as es candidata al tratamiento con
clomifeno. No existen evidencias de que el clomifeno incremente la fertilidad en la
mujer que ovula de forma espontanea a intervalos regulares.

Formas de administracion del clomifeno

Una vez que se ha determinado que los ovarios no estan aumentados de tamafio
se comienza el tratamiento el dia 3 0 5 de un ciclo espontaneo o inducido. La
dosis inicial es de 50 mg/dia durante 5 dias. Los ciclos se monitorean con los
graficos de temperatura corporal basal. Si se produce la ovulacion con la dosis
inicial, se emplea este nivel hasta lograr el embarazo o hasta que la paciente
desee suspender el tratamiento. Si no se logra |la ovulacién en el primer ciclo se
aumenta la dosis a 100 mg. Si todavia no se logra la ovulacién se aumenta la
dosis a 150 mg y por uitimo a 200 mg. Se han usado dosis de 250 mg, pero el
autor carece de experiencia personal con este nivel de dosis. El porcentaje de
pacientes que conciben es aproximadamente igual con cada nivel hasta los 200
mg, y mas del 50% de las pacientes que quedan embarazadas lo hacen con la
dosis de 50 mg. Luego del curso de 5 dias de clomifeno la ovulacion en general
ocurre entre 5 y 10 dias después del Ultimo dia de ingestién del farmaco. Se
aconseja a las parejas que tengan relaciones sexuales dia por medio durante esa
época. Antes de cada ciclo de tratamiento se evaluan los efectos colaterales, el
tamario de los ovarios y los cambios de temperatura corporal basal en ia paciente.
En ocasiones el grafico puede mostrar- una fase litea breve y esto es una
indicacion para aumentar la dosis de clomifeno o agregar hCG. Puede hacerse un
monitoreo mas preciso del ciclo por medio del estudio ultrasonografico del tamario
folicular y la determinacion de la oleada de LH por medicién en la orina o en el
suero del nivel de LH. La ovulacién puede confirmarse por la determinacién de
progesterona sérica o el empleo de equipos comerciales para medir pregnanodiol,
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un metabolito de la progesterona en la orina. El agregado de hCG al tratamiento
con clomifeno se limita a los casos en los cuales no hay ovulacion con el nivel de
dosis de 200 mg a pesar del desarrollo folicular adecuado o cuando se demuestra
una fase lutea breve. Para mejorar la oleada de LH durante la parte media del
ciclo se administran 10.000 Ul de hCG como dosis intramuscular Unica cuando el
crecimiento folicular esta en su pico (en general 4 a 9 dias después de suspendido
el clomifeno). El momento precisc de administracién de hCG es indicado por la
demostracion ultrasonografica de un foliculo de por o menos 17 mm de diametro.
Si se administra hCG por la mafiana se aconseja el coito esa noche y la noche
siguiente. El agregado de dexametasona, 0.5 mg al acostarse, al tratamiento con
clomifeno puede ser Gtil en pacientes con hirsutismo y niveles elevados de
androgenos que no responden al ciomifeno solo. De forma ocasional se ha
agregado bromoergocriptina al clomifeno, a pesar de los niveles normales de
prolactina. Sélo existen evidencias anecdéticas como aval de esta combinacion de
farmacos. ¥

La falta de respuesta a una dosis de 200 a 250 mg/dia por cinco dias sugiere un
cambio 0 modificacion en ia terapia, La mayoria de {os embarazos ocurren a dosis
entre 50 y 150 mg/dia (como puede observarse en el cuadro 5).24

CUADRO 5 DOSIS EFECTO DEL CITRATO DE CLOMIFENO

Dosis {(mg) Tasa de ovulacion (%) Tasa de embarazo (%)

50 52.1 52.8
100 21.9 20.7
150 12.3 9.8
200 6.9 8.8
250 4.9 6.2

Tomado de : Gysler My col.

Ref. 37

GONADOTROPINA MENOPAUSICA HUMANA (HMG)

La gonadotropina menopausica humana es un preparado purificado de
gonadotropinas extraidas de la orina de mujeres posmenopausicas, disponible en
los Estados Unidos con el nombre comercial de Pergonal. El preparado comercial
contiene 75 Ul de FSH y 75 Ul de LH. Un factor importante en el uso de hMG es el
alto costo, de aproximadamente 40 délares cada ampolla. El costo del tratamiento
varia de 250 a 1,500 délares (0 mas) por ciclo solo por este farmaco. El preparado
&s inactivo por via oral y por lo tanto debe administrarse por via intramuscular.
Selecciéon de pacientes
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Las pacientes no deben recibir hMG sin una cuidadosa evaluacion. Un
requerimiento absoluto es la demostracién de competencia ovarica. Los niveles
séricos anormaimente elevados de gonadotropinas, junto con la no demostracion
de hemorragia por supresion indican una insuficiencia ovarica e impiden la
induccion de la ovulacién. Si bien algunos colegas aseguran haber tenido éxito en
el tratamiento de mujeres en esta categoria con hMG precedida por estrogencs
para reducir las gonadotropinas endogenas. la mayoria ha hallado que este
tratamiento es costoso e inefectivo. Se estan realizando estudios para determinar
si el pretratamiento con GnRH o danazol en lugar de estrogenos tiene algin valor.
Debe efectuarse una investigacion cabal de la esterilidad antes de iniciar el
tratamiento con hMG. Ademas de la demostracion de la competencia ovarica,
debe descartarse la patologia tubarica y uterina, debe documentarse la
anovulacién y debe demostrarse la potencial fertilidad masculina por medio de un
andlisis del semen. Deben ftratarse los problemas endocrinos. La funcién
hipogonadotrépica (niveles séricos bajos de gonadotropinas), con inclusidn de
sindromes de galactorrea, requiere la medicién del nivel de prolactina y la posible
evaluacion por una lesidon intracraneana con un estudio con tomografia
computarizada (TC). Es imperativo que se haga todo lo necesario para excluir una
patologia tratable de la cual la anovulacion sea secundaria.

Formas de empleo de la hMG

Debido a la necesidad de inyecciones diarias en muchos centros se entrena a la
pareja masculina para que administre las inyecciones intramusculares. La
estimulacién folicular en general se logra después de 5 a 14 dias de
administracion continua de hMG, comenzando con una ampolla cada dia en las
pacientes con niveles elevados de estrogenos enddgenos (como en la enfermedad
de los ovarios poliquisticos [OPQ]) y dos ampollas cada dia en las pacientes con
niveles bajos de estrégenos endégenos. La respuesta se juzga por medio del
monitoreo ultrasénico del crecimiento folicular y midiendo los niveles de
estrogenos en la sangre. El monitoreo comienza después del tercer dia del
tratamiento. Al mismo tiempo se toma una decisién en cuanto a continuar con la
misma dosis 0 aumentarla. Luego el monitoreo puede hacerse diariamente o dia
por medio, de acuerdo con el progreso. El objetivo es estimular uno a tres foliculos
para que crezcan hasta un diametro de 14 a 17 mm. Por io menos uno de los
foliculos debe tener 17 mm o mas. Si hay mas de tres o cuatro foliculos de este
tamafio el ciclo puede suspenderse debido al mayor riesgo de nacimientos
mulltiples. En su programa, el autor prefiere que el nivel de estrégenos sea de
aproximadamente 200 a 300 pg/ml por cada foliculo > 14 mm de didmetro el dia
que se administra la dosis ovulatoria de hCG. Sin embargo. las mediciones de
estradiol varian entre los laboratorios y por lo tanto no pueden darse cifras
absolutas. La hiperestimulacién ovarica se observa con mayor frecuencia cuando
hay numerosos foliculos pequefios a intermedios (10 a 14 mm) y cuando el nivel
de estradiol es mayor de 1500 pg/ml. Sin embargo, en ocasiones la
hiperestimulacién puede producirse con niveles mucho mas bajos de estradiol.
Cuando el tamafio y el nimero de los foliculos y el nivel de estradiol parecen ser
apropiados se administran 5.000 a 10.000 IU de hCG por via inframuscular. en
general 12 a 36 horas después de la ultima inyeccion de hMG. Debido a su
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similitud estructural y bioldgica con ta LH la hCG se utiliza para estimular la oleada
ovulatoria de LH durante la parte media del ciclo. Se aconseja a la paciente que
sostenga relaciones sexuales el dia de la inyeccién de hCG y 24 a 36 horas mas
tarde. En vista de la fragilidad de los ovarios hiperestimulados las pacientes deben
evitar tener mas coitos, asi como el ejercicio fisico extenuante.*®

HORMONA FOLICULO-ESTIMULANTE (FSH)

La estructura, asi como las indicaciones para su uso son semejantes a las de las
menotropinas, En general podria decirse que estaria muy indicada en las
pacientes anovulatorias que cursan con hiperandrogenismo (por ejemplo: SOP) ya
gue su administracion restauraria el balance entre la LH.:FSH que se encuentra
alterado debido a la alta y constante secrecién de LH en estas pacientes.

En cuanto a los resultados de la terapia con FSH se han obtenido resultados muy
similares a los obtenidos con menotropinas. La FSH es preparada a partir de la
hMG por técnica de inmunocromatografia obteniéndose una preparacion que
contiene 75 Ul de FSH y menos de 1 Ul de LH. Actualmente como ya se dijo, se
obtiene a partir de la técnica de DNA recombinante, con mayor actividad biolégica
y mayor pureza. Las pacientes que se tratan con FSH pueden desarrollar un pico
espontaneo de LH, aunque la hCG se les administra generalmente para inducir el
pico ovulatorio.

La FSH no es efectiva en inducir la ovulacién en pacientes hipoestrogénicas o
aquéllas con disfuncion hipotalamica. Después de la inyeccion intramuscular de
FSH alcanza concentraciones pico a las 6-18 horas y persisten elevadas después
de 72 horas.

CITRATO DE CLOMIFENO Y GONADOTROPINA MENOPAUSICA HUMANA
(HMG)

La combinacién de citrato de clomifeno y hMG ha sido recomendada para
mujeres con alguna actividad estrogénica que responden pobremente al citrato de
clomifeno unicamente. Este metodo es usado para reducir la cantidad de
menotropinas requeridas por ciclo. El mecanismo de accidén aparente es
incrementar los niveles endogenos de LH y FSH, permitiendo asi, una disminucion
de los requerimientos de hMG necesarios para lograr la maduracion folicular.

En cuanto al modo de administracién el citrato de clomifeno se administra a dosis
de 100 a 200 mg/dia, del dia 3 al 7 del ciclo o del 50. al 90. dia del ciclo, junto con
hMG que se inicia al mismo tiempo o en secuencia después de la administracién
de citrato de clomifeno, en dosis de 75 6 | 50 Ul/dia de acuerdo al criteric médico.
Se recomienda la monitorizacién por ultrasonido cada dos dias a partir del 8o. dia
del ciclo. Se debe administrar hCG para inducir el rompimiento del foliculo, minimo
24 horas después de la ultima.inyeccion de hMG y cuando se alcancen los
parametros de madurez folicular enumerados en ocasion del tratamiento con
hMG unicamente. Jarrell y col. han reportado un incremento en la tasa de
ovulacién. pero no en la tasa de embarazo con este tratamiento. Ellos reportan y
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confirman los resultados de otros autores que reportan una produccion de 50% en
los requerimientos de hMG.

HORMONA DEL CRECIMIENTO Y GONADOTROPINAS(HMG)

Los factores del crecimiento se han implicado como reguladores autocrinos de la
funcién de las células de la granulosa. La sintesis del factor de crecimiento
semejante a la insulina 1, es estimulada por la hormona del crecimiento (HC).
Resultados de trabajos controlados, aleatorizados y doble ciego de hormona del
crecimiento y placebo en combinacidn con hMG encontraron una reduccion
significativa en el numero de &mpulas utilizadas de hMG (37.4 vs 24.2), en los dias
de tratamiento (17.7 vs 13.3) y en la dosis diaria (3.1 vs 25). La HC
aparentemente actla aumentando las concentraciones de hMG en la induccion de
ovulacién. Sin embargo la HC es costosa y la factibilidad de su uso es por ahora
cuestionable, hasta que haya un mejoramiento de |a calidad de la ovulacién con su
uso.

AGONISTAS DE GNRH (GNRHA) EN INDUCCION DE OVULACION

Ef tratamiento con GnRH estd primariamente indicado en pacientes con
amenorrea y funcion hipofisiaria normal que fallan en responder al citrato de
clomifeno. Su ventaja principal radica en que actua de manera mas fisiologica en
pacientes con disfuncién hipotalamica. La GnRH estimula ia liberacién endégena
de LH y FSH y la foliculogenesis subsecuente. Asi mismo los mecanismos de
retroalimentacién positivos y negativos a nivel hipofisiario ocurren de manera mas
fisiolégica, por lo tanto se espera una reduccién en la incidencia del sindrome de
hiperestimulacién ovarica comparada con las pacientes que reciben hMG
Unicamente.

La GnRH se administra de manera subcutanea o .V de manera puisatil con
bombas de infusién. La presentacion es un decapéptido sintético que es idéntico al
natura! hipotalamico que estimula a su vez la liberaciéon de gonadotropinas a nivel
hipofisiario.

Aunque actuaimente su uso se vea restringido por su modo de administracion y
su metaboiismo, fue una solucion importante para pacientes con disfunciones
hipotalamicas, en especial para pacientes con amenorrea hipotalamica vy
anovutacion. También se ha administrado para inducir ovulacién en pacientes
hipogonadotrépicas y como inductor de ovulacién en pacientes con SOP, aunque
en estas ultimas con resultados poco favorables al comparario con los resultados
obtenidos en pacientes con problemas hipotalamicos. Debido a los problemas de
administracion y al metabolismo de este decapéptido, se crearon los agonistas de
la hormona liberadora de gonadotropinas (GnRHa). Actuaimente existe una
variedad de agonistas disponibles para su uso.

Las presentaciones comerciales son para administracion subcutanea o
intramuscular como el Lucrin, inhaladas como el Synarel y presentaciones de
depdsito como el Lucrin Depot y el Zoladex entre otros.
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Estos medicamentos tienen una gran variedad de aplicaciones clinicas. El

mayor problema con el uso de la hMG como inductor de ovulacién es la ocurrencia
del pico prematuro de LH en un periodo de! cicio cuando la concepciéon no podria
ocurrir. Esto es mas comun en pacientes con ovulacion normal que estan bajo
hiperestimulacién ovarica controlada (HOC) y puede prevenirse con la
administracién de GnRH administrado seglin sea el protocolo a seguir (largo, corto
y ultracorto) desde varios dias 0 aun semanas antes del inicio de la hMG. En
cuanto a su modo de accidn, los agonistas iniciaimente producen un estimulo a la
hipdfisis para la liberacién de gonadotropinas (el llamado en inglés flare-up) y
posteriormente inhiben por decirlo asi (en inglés: down-regulate) la hipofisis y
depletan las gonadotropinas hipofisiarias, principalmente la LH, de tal manera que
al iniciar la estimulaciéon o la administracion de las gonadotropinas, éstas actuan
de manera mas controlada estimulando la foliculogénesis. Debido a su estimulo
inicial (flare-up) los agonistas pueden ayudar a reducir las dosis de hMG en
pacientes cuya ovulacién es dificil de inducir. En pacientes con SOP las
gonadotropinas pueden ser utiles en reducir los niveles de LH. Existen como
decia anteriormente tres diferentes protocolos de induccion de ovulacion con
GnRH. El primero llamado protocolo largo inhibe la hipéfisis por dos a tres
semanas seguido por la administracion de hMG; los otros dos protocolos inician
los agonistas al mismo tiempo que la administracion de hMG, usando los
agonistas uno de ellos durante los dias de administracion de hMG y el otro
usandolos unicamente tres dias (los tres primeros dias del ciclo menstrual).
En el primer protocolo, el agonista (acetato de leuprolide, Lucrin) se administra a
dosis de 1 mg SC diariamente y se monitorizan los niveles de E2; cuando éstos
estan por debajo de 50 pg/ml, la dosis del agonista puede ser reducida a 0.5
mg/dia y se inicia la administracion de hMG dos a cuatro ampulas diarias (las
dosis de las hMG inicialmente son altas debido al down-regulation de los agonistas
sobre la hipdfisis). Cuando los agonistas y menotropinas se inician
simultaneamente, el leuprolide se administra a dosis de 0.5 a 1.0 mg/ dia desde el
primer dia del ciclo, aunque otros protocolos menos seguidos, los inician al tercer
dia del ciclo, iniciando simultdneamente las menotropinas. El flare-up inicial de los
agonistas (aumento de las gonadotropinas y de los esteroides ovaricos) ocurre
durante una a dos semanas antes que ocurra el down-regulation. Se necesita
soporte de la fase lutea en estas pacientes, ya que el efecto de inhibicidén persiste
y los niveles de esteroides ovaricos pueden ser bajos durante la fase lltea; el
soporte se realiza con progesterona o con hCG. El rompimiento del foliculo se
debe realizar necesariamente con hCG también debido a que no ocurriria si se
usaran los agonistas, ya que en los protocolos en los que se usan los agonistas
como estimuladores del reclutamiento y desarrollo folicular, no se deben usar
como inductores del pico de LH. En cuanto a los efectos colaterales, se han
asociado a sintomas vasomotores, como bochornos, irritabilidad y resequedad
vaginal. La cantidad de menotropinas usadas durante estos protocolos se
incrementa significativamente.
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BROMOCRIPTINA

Anteriormente el tratamiento de las pacientes hiperprolactinémicas vy
anovulacidon secundaria a la hiperprolactinemia eran manejadas con
medicamentos inductores de owvulacién como el citrato de clomifeno, las
menotropinas, la FSH o los agonistas de GnRH. Con el desarrollo de agonistas
sintéticos de la dopamina, entre ellos la bromocriptina, ha habido un claro
mejoramiento en el manejo y en los resultados de las pacientes con
hiperprolactinemia funcional y anovulacién secundaria y en las pacientes con
hiperprolactinemia secundaria a microprolactinomas. La hiperprolactinemia se
presenta en 14 a 20% de las mujeres con amenorrea secundaria y menos
frecuentemente en aquéllas con amenorrea primaria. También puede haber
defectos de fase lutea en pacientes eumenorreicas con prolactina elevada.

Esta claro que la hiperprolactinemia puede alterar el ciclo menstrual normal a nivel
hipotalamico, hipofisiario y ovarico.

La bromocriptina interactua con los receptores de dopamina a nivel del SNC y en
la hipéfisis anterior e inhibe la liberacion de prolactina. La presentacién comercial
viene en tabletas de 2.5 mg y esta indicada en los tratamientos de las pacientes
estériles que cursan con anovulacién secundaria a hiperprolactinemia (antes
conocido como sindrome de amenorrea-galactorrea), restaura los ciclos
menstruales inhibe la galactorrea e induce la ovulacién en pacientes estériles. La
bromocriptina se absorbe rapidamente alcanzando un pico a las tres horas, y
aunque su efecto continda por once horas, los niveles séricos medios se alcanzan
a las ocho horas. La bromocriptina también se absorbe rapidamente por via
vaginal.

La bromocriptina es un aicaloide sintético de la ergotamina y un agonista
dopaminérgico. Restaura los niveles normales de prolactina inhibiendo la
transcripcién del gen de prolactina y la acumulaciéon de acido ribonucleico
mensajero en las células hipofisiarias.

En todas las pacientes con desordenes de ovulacién se deben determinar niveles
de PRL, y si reportaran niveles alterados se deben repetir o realizar
determinaciones seriadas (cada 30 minutos) por tres tomas. Se debe investigar
por medicamentos que produzcan hiperprolactinemia e investigar problemas
tiroideos mediante la determinacion de TSH y T4 libre. Si el resultado de la TSH
resultara elevado, se debe dar reemplazo hormonal con hormona tiroidea hasta
gue la funcién tircidea se normalize. Si los niveles de PRL permanecen elevados
después de tres meses de terapia de reemplazo, debe indicarse tratamiento con
bromocriptina ademas. Si persiste la hiperprolactinemia, se debe valorar la silla
turca e hipéfisis y si se encuentra un macroadenoma hipofisiario se debe decidir,
aparte de realizar otros examenes complementarios, la terapia médica o
quirurgica. '

La terapia con bromocriptina debe iniciarse a dosis de 1.25 mg/dia por una
a dos semanas para reducir los efectos colaterales. La administracion debe
recomendarse en la noche para reducir la intolerancia a los efectos colaterales. Si
la dosis es tolerada se debe ir aumentando la dosis de 1 a 2 tabletas/dia como
dosis promedic efectiva para bajar los niveles de la PRL. Las determinaciones de
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control deben realizarse cada dos a tres semanas, e ir aumentando o no la dosis
de acuerdo a los resultados. Después de llegar a una dosis de 5 a 10 mg/dia la
bromocriptina debe incrementarse en dosis de 1 tableta hasta lograr niveles
menores de 20 ng/mL. Si los niveles alcanzados fueran menores de 5 ng/mlL se
reducira la dosis. Se debe monitorizar la ocurrencia de ovulacion con
progesteronas séricas o al ver que ia paciente ya esta menstruando regularmente
lo cual seria signo indirecto de ovulacién. Para pacientes con intolerancia a la
administracion oral, se debe administrar via vaginal a dosis inicial de | tableta/dia.
En cuanto a los resultados de! tratamiento, se ha reportado que un 66% de 492
pacientes hiperprolactinémicas concibieron después de la administracion de
bromocriptina. Asi mismo en este estudio se reporta que 80% de las pacientes
reiniciaron menstruacién a un promedio de 5.7 semanas, 76% presentaron
disminucién de la galactorrea en un promedio de 6.4 semanas y la maxima
reduccién de los niveles ocurrié dentro de las primeras cuatro semanas de
tratamiento. Los efectos colaterales estudiados en 226 pacientes fueron reduccion
de la presién arterial en 14% y ofras reacciones como nauseas, cefaleas, fatiga y
congestion nasal. En 68% de las pacientes se reportd por lo menos un efecto
colateral y en 6% no se reportaron efectos colaterales. Actualmente existen en el
mercado otros agonistas dopaminérgicos, similares a la bromocriptina pero con
vida media mas larga y menos efectos colaterales. **

GLUCOCORTICOIDES EN ANOVULACION

Antes de la aparicién del citrato de clomifeno, se usaban los
glucocorticoides como inductores de ovulacion con pobres resultados. Los mejores
resultados se lograban con pacientes con hiperplasia suprarrenal congénita (HSC)
de inicio adulto y neonatal e hipoadrenalismo. La supresién de ios niveles de
hiperandrogenismo durante fa terapia con citrato de clomifeno incrementa |la tasa
de éxito en la consecucion de embarazo.

Los niveles séricos elevados de andrégenos pueden suprimir las
gonadotropinas a nivel hipotalamico ya sea directamente o0 como resultado de la
conversion periférica o locat a estrégenos.

Ademas la retroalimentacién positiva de la estrona (producto de la conversion
periférica de la androstenediona) sobre la unidad hipotdlamo hipofisiaria puede
conllevar a anovulacién cronica.

En pacientes con HSC severa o moderada que tienen una sintesis reducida de
cortisol y por lo tanto una secrecion elevada de hormona adrenocerticotropica
(ACTH) se acumulan los andrégenos. ‘

Los glucocorticoides suprimen la ACTH y: la sintesis de andrégenos adrenales
dependientes de ACTH. En pacientes con DHEA-S en asociacion con un sindrome
de ovarios poliquisticos 0 una entidad semejante, los glucocorticoides suprimen la
secrecién adrenal de andrégenos y rompen el ciclo de anovulacién cronica. Como
terapia adjunta al citrato de clomifeno, los glucocorticoides suprimen la funcion
adrenal y pueden causar una reduccién en la produccién de androstenediona y
testosterona y como consecuencia una reduccién en los niveles circulantes de
testosterona. Tales cambios pueden incrementar la respuesta central al citrato de

62



clomifeno o la respuesta ovdrica a las gonadotropinas. Las dosis supresoras de
glucocorticoides deben ser administradas en la noche, debido a que los mas altos
niveles de ACTH ocurren en las primeras horas de la mafiana; por lo tanto en
pacientes con HSC o con SOP las dosis deben administrarse en la noche.
Igualmente si se requiere aumentar las dosis, éstas deben aumentarse en la
noche.

Las dosis de glucocorticoides recomendadas son: prednisona 5 mg en la noche y
2.5 mg en la mafana; dexametasona 0.25 a 0.75 mg dos veces al dia o acetato de
cortisona 25 mg tres veces al dia. Las pacientes deben seguirse con
monitorizacién de los niveles séricos de testosterona y/o 17-hidroxiprogesterona.
Si los niveles de testosterona permanecen elevados, las dosis deben
incrementarse. Si la paciente no ovula después de tres ciclos, debe usarse citrato
de clomifeno.

Diversas series han reportado tasas de embarazo en pacientes con HSC o con

hiperandrogenismo de otras causas entre 50 y 100%. Birbaum y Rose reportan
tasas de 65% para pacientes con SOP con niveles de androgenos adrenales
elevados.
E! uso de glucocorticoides en bajas dosis no tiene efectos colaterales. La
supresién adrenal es transitoria y las dosis pueden ser descontinuadas sin
protocolo de disminucién gradual de la dosis. Se han reportado casos raros de
necrosis aséptica de la cadera. Durante el embarazo las dosis pequefias no
causan complicaciones fetales. 32

PROGESTERONA

El uso de la progesterona para la FLD fue sugerida por Jones iniciaimente. Las
pacientes con diagnostico de FLD ya sea mediante biopsia de endometrio o por
niveles de progesterona sérica (método mas apropiado de diagndstico) se les
administra progesterona en forma de supositorios o inyeccién intramuscular o por
via oral. La terapia con progesterona debe iniciarse desde el dia siguiente al pico
de LH hasta ia menstruacion ¢ desde el tercer dia después de la elevacién de la
temperatura si se ha lievado grafica de curva de temperatura basal (clasicamente
descrita). Si ocurre embarazo, la suplementaciéon debe darse hasta la semana 10
a 12 aproximadamente.

Los preparados y sus dosis pueden ser: progesterona supositorios a dosis de
25 mg dos veces al dia, progesterona en inyecciones: 12.5 mg/dia IM o
progesterona VO (micronizada) a dosis de 200 a 300 mg/dia.

Si la menstruacion se presenta, el medicamento debe descontinuarse hasta que
ocurra {a siguiente ovulacién. Rara vez se presenta retraso menstrual con este
medicamento. La monitorizaciéon del tratamiento se realiza mediante la toma de
biopsia de endometrio y si no se corrige el defecto, deben incrementarse las dosis.
El protocolo de manejo debe seguirse por un minimo de seis meses.

En cuanto a los resultados, Maxon y col. reportan entre 54 mujeres tratadas tasas
de embarazo de 43% y otros autores han reportado tasas desde 10%.
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HIPERESTIMULACION OVARICA CONTROLADA (HOC) MAS INSEMINACION
INTRAUTERINA.

La hiperestimuiacién ovarica controlada combinada con la inseminacion
intrauterina (HOC/ IIU) de semen capacitado se ha usado para diversas causas de
esterilidad en especial para parejas estériles que no tienen obstruccion tubaria ni
factores mecanicos (adherencias) en algin organo pélvico, en quienes no ha
habido éxito con ofras terapias. Las principales ventajas de esta terapia sobre el
manejo expectante que tiene realmente una baja tasa de embarazo espontaneo
son:

1. El aumento en el numero de ovocitos disponibles para la fertilizacién,

2. Incremento de los niveles de los esteroides durante la fase folicuiar y lttea,

3. Optimizar la probabilidad de la interaccion de los gametos, esto es, ovocitos y
espermatozoides viables virtualmente garantizados a estar simultaneamente
en los genitales o tracto reproductor femenino, y

4. Provee una gran cantidad de espermatozoides capacitados en el sitio de la
fertilizacién.

La ventaja principal derivada de todas las anteriormente nombradas. radica en la

combinacion de hiperestimulacién ovarica con una técnica de reproduccion

asistida (TRA) poco invasiva y poco costosa; a diferencia de otras TRA como la
fertilizacion in vitro (FIV), la transferencia intratubaria de gametos (GIFT) vy la
transferencia intratubaria de cigotos (ZIFT) que son mas invasivas y costosas.

En la HOC/IIU debemos estar seguros de la total normalidad de las trompas de
Falopio para asi asegurar indirectamente su funcionalidad sin tener necesidad de
procedimientos quirurgicos para la coleccion de los ovocitos como en las técnicas
antes enumeradas.

Ademas de todo lo anterior, esta terapia tiene una tasa de fecundidad comparable

con otras TRA. La HOC/IIU representa una terapia aplicable a una gran variedad

de causas de esterilidad con el tnico requisito de no tener factor tubo peritoneal
alterado.

Mecanismos propuestos para aumentar la fertilidad con HOC/IU. Los
mecanismos propuestos para que la terapia de HOC/IIlU aumente las posibilidades
de embarazo se basan en tres caracteristicas: asegura en cierta forma la
funcionalidad del espermatozoide ya que se inseminan espermas capacitados,
esto es, gametos con la mejor movilidad y caracteristicas de forma; mejora la
calidad del moco cervical ya que mediante el estimulo hormonal se mejoran
ciertas caracteristicas fisicas de éste y asi la funcién fisioldgica del moco, es decir,
el facilitar y dar un reservorio para el espermatozoide en el tracto genital queda
asegurada: y por ultimo mejora defectos. sutlles en la ovulaciéon a través de la
terapia con citrato de clomifeno o menotropmas
En contra de la popular creencia y la practica de muchas clinicas, la edad de la
mujer no es la mas exacta prediccion : de sus cambios, de llevar a cabo un
embarazo por medio de la fertilizacién in vitro. De acuerdo a investigaciones la
respuesta ovarica es el mejor predictor del éxito de la IVF.

Mas investigadores confirman la respuesta de controlied ovarian hlperestlmulation

(COH), puede ser usada para predecir candidatas para tener éxitoenla IVF.?>
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Inseminacion intrauterina.

La inseminacion intrauterina, esto es, la introduccion del semen (en este caso
capacitado) dentro de la cavidad uterina, reduce la posibiidad de que los
espermatozoides puedan encontrarse a nivel cervical con un moco no adecuado
(grueso) que impida su paso, asi como también con problemas de infeccion que
de alguna manera disminuyan las posibilidades para el normal ascenso de los
espermas hacia la cavidad uterina. Después de un coito varios millones de
espermatozoides son depositados en la vagina pero solo el 0.1%
aproximadamente estan presentes en el cérvix en la hora posterior al coito. Los
pocos espermatozoides que atraviesan el cérvix aparecen en ias trompas en su
mayoria pocos minutos despues.

La IIU permite que una gran cantidad de espermatozoides capacitados lleguen al
sitio de la fertilizacion en la trompa.

Fisiolégicamente, los espermatozoides liegan a la cavidad uterina a traves de su
penetracion del moco cervical. Los efectos de filtracién del moco sirven para
reducir el nimero de espermatozoides, seleccionando Unicamente la fraccién de
ellos con mejor movilidad e inicia la capacitacion. En la |lU se realiza una
capacitacion no fisiolégica del semen evitando, principalmente en casos de factor
cervical o masculino alterado, el hecho que lgs espermatozoide no puedan liegar
al sitio de la fertilizacion.

El impacto de la [IU dnicamente en el mejoramiento de la fecundidad por ciclo
con un factor masculino severamente alterado todavia no esta claro. En parejas
con factor endocrino normal (ciclos ovulatorios) pero con factor masculino alterado
con oligospermia usando grupo control con coito programado similarmente al
tiempo de la inseminaciéon se han notado mejoramientos en las tasas de
embarazo, sin embargo otros estudios no han encontrado los mismos resultados.
De lo anterior se puede concluir que existe una faita de consenso acerca de la
eficacia del uso de la lIlU Gnicamente en parejas cuyo unico factor aparentemente
alterado es el masculino (oligo-astenozoospermia). '+ 2%

Hiperestimulacion ovarica controlada.

El efecto principal de la HOC en lograr un aumento de la tasa de fecundidad es a
través del incremento en el numero de ovocitos liberados en un ciclo determinado.
Los regimenes usados en la induccién de ovulacién han sido varios entre los que
se pueden mencionar. citrato de clomifeno, hMG/hCG citrato de
clomifeno/hAMG/HCG, FSH/hMG/hCG, vy hMG/hCG después del pretratamiento
con GnRHa. No se han realizado verdaderos estudios comparativos para
determinar cual régimen es superior al otro.:

Evidencias anecdodticas aunadas con las bajas tasas de fecundidad logradas con
protocolos de citrato de clomifeno en pacientes con SOP, sugiere que la HOC con
citratc de clomifeno, aungue menos costoso, produce mas bajas tasas de
fecundidad que cuando se realiza con hMG. Lo anterior aparentemente se apoya
en el concepto de los efectos adversos del citrato de clomifeno en los tejidos que
responden a las secreciones hormonales como el moco cervical y el endometrio
principalmente.
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El descubrimiento de un protocolo oOptimo costo-efecto que maximice la

fecundidad por ciclo y con riesgo aceptable, es quizas el mayor reto en esta area.
E! soporte de la fase litea generalmente se usa, pero sin los estudios controlados
que avalen la real eficacia de ésto. Para tal efecto se prefiere el uso de hCG en
dosis de 2500 IU aplicadas el 30. y 60. dia después de la dosis ovulatoria de hCG.
Alternativamente puede usarse progesterona en supositorios, V.O o parenteral.
Esta terapia de soporte permite que la duracién de la fase litea que normalmente
se acorta en estas pacientes, se normalice por lo menos. En realidad esta por
comprobarse si el soporte de la fase litea realmente mejora las tasas de
embarazo. Un ejemplo del protocolo normalmente seguido para la HOC con hMG
mas iU es el siguiente:

1.

Dia 3 del ciclo: ultrasonido vaginal basal e inicio de gonadotropina
menopausica humana (hMG) 150 Ul/dia, IM en p.m. hasta el séptimo dia del
ciclo.

Dia 8 del ciclo: uitrasonido vaginal para seguimiento folicular modificando la
dosis de hMG de acuerdo con el tamafno de los foliculos de la siguiente
manera: a) Si los foliculos se encontraban con diametro entre 5 y 10 mm,
seguian con 150 Ul/dia IM de hMG. b) Si los foliculos tenian diametros
inferiores a 5 mm, se incrementa ia dosis a 225 Ul/dia, IM de hMG,

Dia 10 del ciclo: ultrasonido vaginal y se modificara la dosis de hMG de
acuerdo al tamafio de los foliculos asi: a) Si el crecimiento es igual o mayor a
1.5-2.0 mm/dia sigue con igual dosis. b) Si el crecimiento es inferior, se
aumentara la dosis en 75 Ul a la dosis que estaba recibiendo.

Dia 12 del ciclo: ultrasonido vaginal y modificaciones de la dosis de hMG asi:
Dos o mas foliculos iguales o mayores a 16 mm de diametro, se suspenderan
menotropinas (hMG) y se aplicaran hCG 10000 Ul/dia, IM en la noche e iU 24
a 36 horas después de la aplicacion de hCG.

Si se encuentran dos o mas foliculos entre 13 y 15 mm de diametro, se
ordenara igual dosis y ultrasonido vaginal al dia siguiente: de persistir en
iguales condiciones se cancelara el ciclo; en caso contrario, si respondieron de
acuerdo a los parametros antes sefalados, se procedera a la aplicaciéon de
hCG e IlU como ya se indicé.

Si los foliculos son menores de 13 mm se cancelara el ciclo.

Se aplicara refuerzo de fase lutea, ya sea con hCG en cuyo caso se aplicaran
2500 Ul/dia al 3er y 60. dia después de la dosis ovulatoria inicial de hCG; o
progesterona: supositorio 25 mg/2 veces al dia o V.O 200 mg/dia que se
suspenderan al momento de iniciarse la menstruacion en caso de no lograrse
embarazo o se seguiran hasta la semana 10-12 en caso de embarazo. El uso
de los GnRHa en los tratamientos de HOC/HIU no es necesario a menos que se
documente un pico prematuro de LH o sea pobre la respuesta folicular de la
paciente. En estudios aleatorizados usando hMG/hCG para HOC con y sin
pretratamiento con GnRHa, no se encontraron diferencias en las tasas de
embarazo o en el grado de estimulacion alcanzada.?' Una altemativa de
protocolo, seria el uso de citrato de clomifeno/hMG, lo cual ofreceria algunas
ventajas a la paciente tales como la reduccién de la dosis de hMG requerida
para lograr optima estimulacion. El citrato de clomifeno estimularia un

66




incremento temprano de las gonadotropinas endogenas, mientras que la hMG

produciria un incremento mas tardio de las gonadotropinas exdgenas en el

curso de la estimulacion.

Comparado con los protocolos usados en algunos centros de FIV, con este
protocolo o protocolos enumerados, se logran menos foliculos preovulatorios
dominantes, lo cual es bueno, ya que cuando los foliculos no van a ser aspirados,
el riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovarica es mayor. £n conclusién no
hay un régimen probado que sea mejor que otro. Los especialistas deben escoger
el protocolo de estimulacion con el que ellos estén mas familiarizados y tengan
mas experiencia e individualizar la dosis para cada paciente.

Riesgos de la HOC y de ia I!U. Los dos riesgos mas importantes de la HOC
son el embarazo multiple y el sindrome de hiperestimulacion ovarica severo. El
riesgo de embarazo multiple varia segin los reportes entre 5 y 27%,
comparable al obtenido con otras técnicas de reproduccion asistida. Durante el
curso de un protocolo de HOC se logra cierto grado de hiperestimulacion (I-11), lo
cual es inevitable debido a |a formacién de multiples cuerpos l(teos.

Los grados mas severos de este sindrome no son comunes en los protocolos de
HOC/IU. :

En cuanto a los efectos colaterales de la IIlU éstos son: sintomas de calambres
0 contracciones uterinas por el alto contenido de prostaglandinas del semen
(actualmente es poco probable que suceda por usarse semen con
espermatozoides lavados y capacitados); infeccion sobre todo en los casos en que
habia infeccién previa en algunas de las glandulas accesorias como la prostata, y
por ultimo la posibilidad de desarrollar la mujer anticuerpos antiespermatozoides.
Resultados del tratamiento en cuanto a las tasas de embarazo logradas (HOC/IU).
La tasa de fecundidad por ciclo lograda en las parejas estériles con el protocolo de
HOC/IIU se aproxima a la tasa que tienen las parejas fértiles normales. Las tasas
de embarazo reportadas entre los diferentes centros varian de acuerdo a diversos
factores entre los cuales estan errores en la selecciéon de pacientes, asi como
también el grado de estimulacion logrado por las pacientes. En cuanto al factor
masculino es uno de los aparentemente mas faciles de diagnosticar, pero a la vez
mas imprecisos de acuerdo a sus categorias diagndsticas. Asi mismo en la ECND,
donde tantos protocolos de tratamiento han sido utilizados, la terapia de HOC/IIU
parece haber sido ampliamente utilizada y los resultados en cuanto a la tasa de
fecundidad por ciclo parecen ser dptimos siendo semejantes a los de la poblacién
fértil normal.

Caracteristicas 6ptimas en la HOC/IIU.

En cuanto al numero de ciclos es importante definir su cifra dptima, ya que la
HOC/IIU es un tratamiento costoso y .tensionante para la pareja y habra
definitivamente pacientes en las que no' serd efectivo este tratamiento. Las
mayores tasas de embarazo logradas se aprecian durante los cuatro primeros
ciclos y aunque después siguen presentandose, el porcentaje decae
dramaticamente. La tasa de fecundidad por cicio durante los cuatro ciclos de
tratamiento va de 0.14 a 0.19, cayendo durante los dos a tres ciclos posteriores
hasta 0.8, lo cual indica que tres a cuatro ciclos son un numero razonable para
realizar HOC/IU antes de considerar otras opciones terapéuticas.
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Influencia de la edad y la duracién de lu esterilidad.

Aunque la edad de la pareja masculina no es definitivamente importante sino
hasta después de los 50 afios, la edad de la pareja femenina tiene un impacto mas
dramatico.

Esta claro que cuando la mujer esta por encima de los 35 afios de edad, ia
probabilidad de embarazo se reduce con el uso de cualquier terapia incluyendo
HOC/IIU, observandose una tasa de fecundidad en los grupos de 20 a 25 anos y
de 26 a 30 de 0.25 y 0.18 respectivamente, siendo éstas las mayores tasas
logradas hasta la edad de 40 afios, donde la tasa cae hasta un 0.05.

La duracién de la esterilidad también tiene una influencia importante aunque
menos significativa que la edad. Con uno a dos afios de esterilidad la tasa de
fecundidad es de 0.16, mientras que de tres a cinco afios la tasa decae a 0.15 vy
para periodos mayores de cinco afios es de 0.13%. 42°2®

TECNICAS DE REPRODUCCION ASISTIDA

Las técnicas de reproduccién asistida (TRA) han sido desarrolladas, probadas y
aplicadas desde 1978. El aspecto comun entre las TRA es la manipulacién de los
gametos en el tratamiento de ia esterilidad. =

Las TRA mas comunmente usadas y su definicién son las siguientes:

1. Fertilizacién in vitro con transferencia de embriones (FIV-TE). Es el cuitivo de
los ovocitos aspirados y de los espermatozoides seguido por la transferencia
transcervical del embrion.

2. Transferencia intratubaria de gametos (GIFT). Es |la colocacién directa de los
ovocitos aspirados y de los espermatozoides dentro de las trompas de Falopio.

3. Inseminacién intracervical, intrauterina, intratubaria e intraperitoneal
(MUAIC/NTMP). Es ia separacion de los espermatozoides del plasma seminal
con suspension en buffer o en un medio de cultivo y la inseminacién o
colocacion dentro del cérvix, utero, trompas de Falopio o cavidad peritoneal.

4. Transferencia intratubaria de cigotos (ZIFT). Cultivo de los ovocitos aspirados
con los espermatozoides seguido por colocacion directa del o de los cigotos
fertilizados dentro de la trompa de Falopio.

Inseminacién intrauterina.

Ya se describié en relacion a la terapia de HOC/IIU. Las bases tisiologicas para su

uso son las mismas que apoyan el uso del FIV-TE o del GIFT ¢ sea incrementar el

numero de gametos en el sitio de |a fertilizacion. Los resultados del tratamiento de
1IU son dificiles de valorar dependiendo del factor alterado en la pareja estéril y de
la terapia acomparfiante a la U si se uso en el estudio analizado.

En general, como ya se habia dicho esta TRA se debe usar en casos en los
que se descarte factor tubo-peritoneal alterado ya que se necesitan las trompas
libres y permeables para que dé resultado. Asi mismo es interesante el hecho de
que aunque no haya ningin factor endocrino alterado, por lo menos de manera
aparente, la IlU sola no da los mismos resultados en cuanto a tasa de fecundidad
que cuando se asocia con HOC.

Los resultados de lU de acuerdo a los diferentes factores alterados son:
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Factor cervical: 28-33% (tasa de embarazo/ paciente).
Factor masculino: 6-40%.
Factor endocrino-ovarico: 10-25%.
ECND: 17-28 %.

Existen dos variedades de [(fU: ia [[U homdloga {cuando se realiza con
semen de la pareja masculina) y ia lIlU heteréloga o con semen de donadcr cada
una con resultados similares en cuanto a las tasas de embarazo logradas.**

AN

FERTILIZACION IN VITRO

Tiene un papel importante dentro de las TRA en el manejo de pareja estéril. El
primer embarazo exitoso producto de la FIV-TE se reporté en 1978. En los
Estados Unidos de América aproximadamente 5600 nacidos vivos por afio son
producto de las TRA. %

La indicacion inicial y primaria de la FIV-TE es el factor tubo-peritoneal alterado, o
sea aquellas pacientes cuyas trompas estén incapacitadas funcionalmente ya sea
por que estén obstruidas secundarias a un proceso infeccioso, quirdrgico,
endometriosis, etc, o que estén ausentes y por lo tanto no se pueda llevar a cabo
la fertilizacidn en el sitio primario donde debe ocurrir. Actualmente las indicaciones
de la fertilizacion in vitro se han extendido a las parejas estériles con factor
masculino, ECND, factor endocrino ovarico, y endometriosis entre otras.

Las tasas de éxito actualmente logradas, son comparables a las logradas con
procedimientos menos invasivos como la llU ¢ aun similares a la de la poblacién
general fértil gracias al mejoramiento de las técnicas del laboratorio de gametos
indispensables en todas estas técnicas donde hay gran manipulacion de los
gametos.

Un grupo de médicos de Nueva York y Cregon ha completado el primer éxito en
maduracién de huevos formado por el nucleo del huevo de una mujer de mayor
edad vy el ciloplasma de del huevo de una mujer joven, esta técnica podria
reducir la incidencia de aneuploidad en embriones creados a través de IVF de
mujeres grandes %
En un estudio de 194 intentos de IVF en mujeres mayores de 40 arios y 209
intentos en mayores de 35 afios y mas joven, las mujeres mas grandes tuvieron
un porcentaje de embarazo de 3.6% comparada con 13.4% en la mujer joven.

De acuerdo con el Dr. KATHAME. De pacnentes de edad de 40 afios y mas el
éxito de porcentaje de IVF es disminuido '

OTRAS TECNICAS DE REPRODUCCION ASISTIDA. GIFT

Esta técnica fue desarrollada por Asch y col. en 1984 después de extensas
investigaciones que estos autores desarrollaron en primates. Fue propuesta como
una alternativa simplificada a la FIV-TE, aunque rapidamente fue aparente, que en
casos de factor masculino severamente alterado o una probable causa
inmunolégica, los resuitados del GIFT eran pobres. Las bases fisioldégicas para su
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creacion fueron las siguientes: en reproduccién humana las trompas de Falopio
tienen tres funciones bien reconocidas:

1. Captan el ovocito,

2. Sitio de fertilizacion, y

3. Transporte del embrién o del huevo no fertilizado.

El GIFT es una TRA que sdlo sobrepasa {a primera funcién, ya que coloca los
ovocitos y los espermatozoides directamente dentro de la regién ampular de la
trompa de Falopio; por lo tanto la fertilizacion se logra in vitro y el embrién es
transportado a la cavidad endometrial de manera fisiologica.

Las principales indicaciones del GIFT son la ECND y la endometriosis en
-pacientes que tienen al menos una trompa funcional. Otras condiciones en las que
el GIFT ha probado ser util son: factor masculino moderadamente alterado, fallas
en la concepcidn después de tratamientos con llU, adherencias pélvicas, factor
cervical alterado y donacion de ovocitos en falla ovarica prematura. Las tasas de
embarazo logradas varian dependiendo del factor alterado (Cuadro 6).

Las tasas de embarazo en general reportadas en el primer estudio colaborativo
multinacional sobre GIFT. publicado en 1987, arrojaba unas cifras de 28.7%, que
eran un valor claramente superior a ias publicadas en el mismo periodo y logradas
con FIVTE. En estas dos TRA que se han mencionado (FIV-TE y GIiFT) que con
mucho a excepcién de la lIU son ias dos TRA mas conocidas, se sigue previo al
procedimiento en si un protocolo de HOC con las bases enunciadas
anteriormente. 3%

CUADRO 6 RESULTADOS DEL GIFT: ESTUDIO
COOPERATIVO MULTINACIONAL

Etiologia No. casos No. Embarazos Porcentaje
clinicos

Desconocida 796 247 31
Endometriosis 413 132 32
Factor Masculino 397 61 15
F. tubo-peritoneal 210 61 29
U fallida 160 66 41
Factor cervical 68 : 19 28
Donacion ovocitos 18 ' 10 56
F. inmunologico 30 _ 5 16
Total 2092 601 28.7

Tomado de: Balmaceda JP.
Ref. 23
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TECNICAS DE MICROMANIPULACION DE GAMETOS

En paralelo con la fertilizacidén asistida en animales, varios estudios reportaban la
inyeccion de espermatozoides humanos dentro del espacio perivitelino de los
ovocitos de hamster. El espermatozoide humano también habia sido inyectado
exitosamente dentro del citoplasma del ovocito humano. Otros reportes
describieron la inyeccion de varios espermatozoides dentro del espacio perivitelino
para permitir seleccidn relativamente natural de los espermatozoides.-”” Los
procedimientos de fertilizacidn asistida se han usado para tratar parejas con
esterilidad por factor masculino severamente aiterado que no podian ser ayudadas
con las técnicas comunes de fertilizacion in vitro. La estrategia era remover la
barrera para la fertilizacion in vitro mediante el rompimiento o mejor nombrado,
mediante la interrupcion de la zona peldcida, permitiendo el acceso directo del
espermatozoide ai espacio perivitelinico del ovocito.

La primera técnica desarroliada fue la diseccién zonal parcial (PZD) en la cual
una pequefa hendidura era realizada en la zona pelucida para permitir el paso del
espermatozoide a través del oclema. Los resuitados de esta técnica no fueron
muy satisfactorios - con. bajas tasas de fertilizacién. La siguiente técnica
desarrollada fue la inseminacién subzonal {(en inglés SUZI: subzonal
insemination), en la cual varios espermatozoides moéviles (entre 3 a 20) se
inyectan a través de la zona pellcida dentro del espacio perivitelinico. Las tasas
de fertilizacion fueron bajas alrededor de 20%.

En general, los resultados globales de la PZD y del SUZ| fueron limitados,
ocurriendo la fertilizacion en aproximadamente dos tercios de los pacientes.

En 1992 se reportaron los primeros embarazos y nacimientos que eran resultado
de la transferencia de embriones generados a partir de una nueva técnica de
fertilizacion asistida llamada inyeccion intracitoplasmatica de un espermatozoide
unico (en inglés: intraytoplasmic single-sperm injection, ICSI). Esta técnica se basa
en la inyeccion de un espermatozoide Unico a través de la zona pellcida
directamente dentro del ovocito. En apariencia con el ICSI se han logrado un
mayor namero de embriones capaces de impiantarse cuando se compara con la
SUZI, de tal manera aparentemente hoy en dia es la técnica de eleccién cuando
e.s necesaria una fertilizacion asistida (micromanipulacion de gametos). 2
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ASPECTOS PSICOLOGICOS DE LA ESTERILIDAD

Hasta hace muy poco tiempo habia escasos estudios sobre la psicodinamica de la
pareja estéril. Evidentemente la Esterilidad impone tensién en cualquier
matrimonio o interrelacién. Las pacientes estérilies a quienes se pregunta con
tacto, muchas veces admiten tener sentimiento de culpa, resentimiento.
desconfianza frustracién y enfado. Estas mujeres en ocasiones son hostiles con su
médico o bien tienen exigencias irrazonables. Su autoestima se deteriora, ya que
la esposa puede verse a si misma como infructuosa y el marido puede sentirse
desmaculinizado o castrado. Las mujeres pueden quejarse de falta de satisfaccion
sexual al referir la falta de la espontaneidad ante actividades sexuaies
programadas y una sensacion de que carecen de significado al no haber
concepcién.

La Esterilidad misma no solo despierta sentimientos de inutilidad y angustia,
sino que la investigacién médica y el tratamiento quirirgico también tiene un gran
impacto sobre la pareja.

Al marido muy pocas veces se le pregunta sobre sus sentimientos, pero
cuando se hace esto por lo general admite tener vergiienza, degradacion y
tension. Por su propia naturaleza, el estudio de la Esterilidad debe escudrifiar los
detalles anatdémicos y psicolégicos mas intimos, de manera que para obtener éxito
es necesario conducirnos con comprension, simpatia, compasién y tacto. debido a
gue se invade la intimidad de los pacientes. Desafortunadamente, los médicos
aumentan la tensién de la pareja sin hijos. Por ejemplo, la sugerencia de que la
pareja tenga relaciones sexuales diariamente durante determinado dia del ciclo,
especialmente cuando se basan en la curva de la temperatura basal o en las
caracteristicas del moco cervical. suele ser innecesaria e indeseable. El sexo
obligado sustituye Ia espontaneidad y el placer, por la compulsion y la rigidez. Este
tipo de consejo innecesario confirma a la pareja que estan "haciendo aigo mal”. El
sexo se convierte en trabajo y el trabajo es "hacer bebhés”, no "hacer el amor”.
Antes de someterse al estudio de la Esterilidad, el 66%, de las mujeres incluidas
en un estudio consideraban que los aspectos placenteros de su actividad sexual
eran de buenos a muy buenos; durante el estudio sélo el 33% de estas mismas
mujeres gozaban igual, una meodificacion tanto en la actitud como en la conducta
sexual.

Los estudios psicolégicos de las parejas estériles han demostrado que las
esposas son bastante mas histéricas y agresivas, con datos de ambivalencia y
dificultades para sus relaciones sexuales. Los pacientes estériles de ambos sexos
sufren mas problemas de neurosis, dependencia, ansiedad, hostlidad e
inestabilidad emocional. Algunas mujeres pueden sentir que su incapacidad para
concebir es una forma de castigo por algo de lo que son culpables. Sin embargo,
todas estas aberraciones psicolégicas tal vez son el resultade y no la causa del
problema de Esterilidad, pero evidentemente el circulo vicioso puede exacerbar el
problema. No existen estudios prospectivos en los que se demuestre que algun
tipo especifico de personalidad predisponga a la Esterilidad.
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Recientemente, Bresnick y Taymor describieron la funcién que tiene la asesoria en
la produccién de mayores posibilidades de concepcidn, al romper el circulo vicioso
Esterilidad-tensién emocional-Esterilidad y reducir los sintomas concomitantes que
deterioran la calidad de vida de las parejas sin hijos, incluidos frustracién. temor y
depresién. El valor de la asesoria en el mejoramiento del indice de concepcidon en
las clinicas de Esterilidad es indiscutible, pero tal vez su efecto puede atribuirse a
la mayor capacidad de la pareja para mantener una cooperacion y esperanza
sostenidas, una vez que se han sincerado entre si y con el médico y conocen el
propdsito de las pruebas y el tratamiento. Por (o tanto, el reconocimiento de la
importancia de los factores psicoldgicos y los efectos disféricos que tiene la
Esterilidad involuntaria es parte integral del manejo global en ta pareja estéril.
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CASO CLINICO 1 '
(OBTENIDO DE HOSPITAL GENERAL DE TEHUACAN)

Nombre: A.J.A.

Edad: 35°

Sexo: femenino

Ocupacion: labores del hogar
Fecha de estudio: 23-06-97
Lugar de origen: Tehuacan Pue.
Religion: Catélica

A.H.F: Ninguno sin importancia para el p.a.
Esposo: aparentemente sano (no coopera con el protocolo.

APNP:

Escolaridad: primaria, religion: catdlica, proviene de medio socioeconémico bajo,
cuenta con casa propia construida de carrizo, un solo cuarto mal ventilado y mal
duminado, habitado por dos personas, cuenta con todos los servicios de
urbanizacion (agua, fuz y drenaje), alcoholismo y tabaquismo negados, esquema
de vacunacion completa.

A.G.O.

M: 13 afios. C: Opsomenorreas IVSA: 282  una pareja sexual PAP: hace 2
afios clase I, PPF:no
G:1 C:0 P:O Al hace5 afios

AP.P
Enfermedades propias de la infancia, antecedentes quirurgicos, traumaticos,
alérgicos, inmunolégicos, metabdlicos, transfucionales negados.

P.A.

Refiere la paciente no poder tener hijos, desde hace 5 afos posterior al aborto
que presento, por lo que acude a consulta externa de ginecologia donde se
diagnostica el P.A.

INSPECCION:

Se trata de paciente femenina de edad mayor a la cronoldgica, orientada, bien
conformada, de constitucion robusta, marcha normal, actitud libremente escogida
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E.F.

Cabeza: normocefalo, no hay presencia de exostosis ni endostosis, cabello
adecuadamente implantado, pupilas isocooricas normorreflexicas, narinas
permeables, cavidad oral hidratada, faringe no hiperemica.

Cuello: Corto cilindrico, pulsos carotideos normaies, no se palpan adenomegalias

Térax.: Normolineo, parrilla costal completa, con adecuados movimientos de
amplexiéon y amplexacion, mamas simétricas, pezones sin secreciones, bien
formados, no se palpan masas, campos pulmonares bien ventilados, ruidos
cardiacos de buen tono e intensidad.

Abdomen: Globoso a expensas de paniculo adiposo, no palpo megalias, se
despierta el dolor sobre el trayecto colénico, peristalsis presente normoactiva.

Extremidades: simeétricas, adecuada coloracién, pulsos presentes , con reflejos
osteotendinosos presentes.
No hay datos de insuficiencia venosa.

Tacto rectal y vaginal.
Los genitales de nulipara con bus (-), vagina elastica, larga, con cérvix corto de
aproximadamente 2cm de longitud puntiforme, con cuerpo uterino de

aproximadamente 9cm de longitud , anexos no palpabies.
Tacto rectal diferido.

Estudios de laboratorio:

18-07-97 Hormona estimulante del tiroides .86 uUli/mL

I18-08-97 Progesterona 0.4 ng /Ml

18-08-97 Determinacién de prolactina 22.7 ng /Mt

| 8-08-97 Testosterona total 236 pg / m L

22-08-87 USG Normal

08-10-97 Biopsia de endometrio Endometrio
proliferativo tardio

21-02-98 HSG Oclusién tubaria
bilateral

Tratamiento:
Cromotubacion y adherensiolisis

Resultado:

Queda permeable la salpinge derecha vy la izquierda no se corrobora la
permeabilidad
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CASO CLINICO ||
(OBTENIDO DE LA CONSULTA PARTICULAR DE LA CD. DE
PUEBLA.)

Nombre:R.M.B.V.
Edad: 262
Sexo: femenino
Ocupacién: Labores del hogar
Religién: catblica
Escolaridad: primaria
Fecha de estudio: julio 90.
L.ugar de origen: Puebla, Pue.
Estado Civil: Casada
AH.F:

Ninguno, sin importancia para el P.A.

AP NP

Proviene de medio socio econémico medio, cuenta con casa propia construida de
tabique, con dos cuartos bien ventilados e-iluminados, habitado por dos personas
, cuenta con todos los servicios de urbanizacion (agua, luz y drenaje), alimentacion
adecuada en cuantc a cantidad y calidad, bafio y cambio de ropa diario
alcoholismo y tabaquismo negados.

Negados, esquema de vacunacion completa, combe (-)

AGO:

M:132 C: 30X3 IVSA: 24 G:O P:0 C:0 A0, telarquia.. desconoce
pubarquia: 12afos
FUM: 20 de junio del 89

AP.P.
Enfermedades propias de la infancia, antecedentes quirlrgicos, traumaticos,
alérgico, inmunologicos, metabdlicos, transfucionales negados.

P.A.:

Acuden por desear embarazo, con relaciones sexuales desde hace 30 meses,
con coitos 2 a 3 veces por semana.

Con toma de anticonceptivos orales durante 7 meses, desde entonces coitos
sin proteccién anticonceptiva.

Refiere leucorrea amarillenta cremosa, no fétida desde hace 12 meses.

Inspeccion: Se trata de paciente femenina de edad aparente a la cronolégica,

orientada, bien conformada
De constitucion media, marcha normal, actitud libremente escogida.
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E.F:

Cabeza: Normocefalo, sin endoxtosis ni exostosis, con buena implantacién de
cabello, asi como de sus pabellones auriculares, ojos con pupilas isocdricas
normorrefléxicas, narinas permeables, cavidad oral hidratada.

Cuello: Corto, cilindrico, no se palpan adenomegalias, pulsos carotideos
normales.

Térax: Cilindrico, con parrilla costal completa, con adecuados movimientos de
amplexién y amplexacién

Mamas simétricas, pezones bien formados sin presencia de secreciones, ruidos
cardiacos ritmicos de buena intensidad, campos pulmonares bien ventilados con
buena transmision del murmulio vesicular.

Abdomen: Globoso, a expensas de paniculo adiposo, blando depresible, no
doloroso a la palpacién, no presencia de visceromegalias, peristalsis normoactiva
Extremidades:

Simétricas, con pulsos presentes, Rots Presentes. ’
Tacto rectal y vaginal:

Vagina amplia elastica, bien lubricada

A la especuloscopia, cérvix cerrado, formado, posterior sin erosiones a la
palpacion bimanual, utero de consistencia forma y posicibn normales, con
dimensiones aproximadamente de 10x 8 x6 en AVF sin dolor a la movilizacion
del cérvix.

Varén:

Testiculos de tamafio y consistencia normales, pene normales, no ganglios
inguinales, no hernias,

Examenes de laboratorio y gabinete

25/07/90 : Exudado cervicovaginal candida alhicans

13/05/91 . Espermatobioscopia indirecta con oligospermia (28millones) y ph
vaginal alterado (6.5) .

12/06/91.  espermatobioscopia directa 26 millones por ml.
12/06/91 Exudado cervicovaginal normal

02/08/81 Espermatobioscopia directa con oligoastenospermia (33 millones y
motilidad 40%) = .

02/08/91 H.S.G. con obstruccion tubaria izquierda distal.

02/08/21 Espermocultivo: Enterococo y Chlamidia

21/12/91 Fraccién Beta de 1090 miu.
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10/02/92 USG: confirmandose el diagnostico de embarazo intrauterino de

8.6SDG.
10/02/92 Examenes basicos de laboratorioc normales tipo sanguineo RH

NEGATIVO

Se realizan curvas de T.B. durante 6 meses encontrandose bifasico 5 de 6
meses.

Posterior al tratamiento:
21/12/91. Espermatobioscopia directa 72 millones, espermatocuiltivo (-) Buena

motilidad.

Tratamiento:
25/07/90 Ketoconazol 200mg v.o ¢/12 hrs por 10 dias tratamiento a la pareja.

02/08/91:

Doxicilina. de 100mg 1 tableta cada 12hrs por IO dias
Gentamicina de 80mg IM cada 12 horas por 7 dias.

78




CASO CLINICO I '
(OBTENIDO DEL HOSPITAL GENERAL DE TEHUACAN)

Nombre: M.D.C.

Edad: 272

Sexo: femenino

Estado civil: casada

Lugar de origen: San Sebastian Zinacatepec
Escolaridad: Primaria

Fecha de estudio: 19-08-97

Religion: Catélica

AH.F.

Padre finado, diabético.
Esposo : aparentemente sano.

APNP

Habita en casa rentada, encontrada en San Sebastian Zinacatepec, bien
ventilada, con presencia de dos cuartos, donde habitan 3 personas, carece de
servicios de urbanizacion (agua, luz y drenaje) habitos higiénicos y dietéticos
deficientes en cuanto a cantidad y calidad, esquema de vacunacién completa,
convive con un perro y un gato, alcoholismo y tabaquismo negados, combe(-)

AGO

M: 132 C: cada 6 meses o cada afo escaso, negruzco, FUM: 28-05-96
IVSA: 257 con una pareja sexual,
G.0 P:O A:O C:0, método de planificacion familiar no ha usado ninguno.

AP.P:
No alérgica a la penicilina, restc negados

P.A: Acude por imposibilidad de embarazo y trastornos menstruales, refiere
opsomenorrea: desde su menarca

E.F:

CABEZA. Normocefalo, no hay presencia de exostosis ni endostosis, cabelio
adecuadamente implantado, asi como también pabellones auriculares, ojos
simétricos, pupilas isocéricas normorrefléxicas, narinas permeables, cavidad oral
hidratada, ' .

CUELLO: cilindrico, corto, no hay presencia de adenomegalias.
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TORAX:: Normolinee, con parrilia costal completa con adecuados movimientos
de amplexion y ampiexacion, mamas simétricas, pezones bien formados
hiperpigmentados sin presencia de secreciones no se palpan masas, campos
pulmonares bien ventilados, ruidos cardiacos de buen tono e intensidad

Abdomen: Blando depresible, no se palpan megalias, peristalsis normoactiva, a la
palpacién abdomen no doloroso, no se palpa crecimiento uterino.

TACTO RECTAL Y VAGINAL: Con genitales externos de nulipara con bus (-),
vagina elastica con cérvix posterior formado, cerrado, rebiandecido, el cuerpo
uterino, en A\V.F. de aproximadamente:. 8cm de longitud anexos no palpables.
Tacto rectal: Diferido.

Extremidades: Simétricas, con pulsos presentes, no presencia de insuficiencia
venosa periférica.

ROTS presentes.

Estudios de laboratorio y gabinete:

26/06/86
PLE.. (-)
19/07/96
P.LE (-)
13/09/96
USG Hipoplasia uterina (6.2cm x 2.3 cm ) que muestran 2 puntos focales de
calcificacion en cuerpo uterino , ovario derecho normal , ovario izquierdo no
identificado
15/11/96

4 muestras, grama presencia de bacilos grama negativos ++ y de levaduras
01/08/97 biopsia de endometrio basal con necrosis de coagulacién focal no
evidencia de infeccion tuberculosa.

TRATAMIENTO

19/07/86 Metrigen fuerte .M. STAT

09/08/96 Lutoral con estrégenos 1 x 1 x 21

20/08/97 Se realiza LUl + DIU por adherensiolisis intrauterina

27/08/98 estrogenos 0.625 1x3x7 v.o. continuar con estrégenos conjugados,
1x3x14 dias, menstruando et 20 /09/98 a'gotas por 3 dias.

3/10/97 Premarin Pak 1x1

17/11/97 Continuar con premarin 1.25x 1 x 1 con una semana de descanso
entre cada caja

13/02/98 Paciente fememno con S. de Asherman sin respuesta favorable a
tratamiento instituido por io que se da de alta.
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CASO CLINICO IV _
(OBTENIDO DE HOSPITAL GENERAL DE TEHUACAN)

Nombre: A.R.J

Edad:20 afios.

Sexo: femenino

Ocupacién: Ama de casa

Fecha de estudio: 2-08-95
Estado civil: Soltera

Religién: catdlica

Escolaridad : Primaria

Lugar de origen: Tehuacan, Pue.

AH.F
Esposo: Aparentemente sano. 22 a de edad.
Ninguno, sin importancia para el P.A

AP.N.P.

Proviene de MSEB, cuenta con casa propia construida de carrizo, 2 cuartos
mal ventilado, y mal iluminado, habitado por 2 perscnas, cuenta con todos los
servicios de urbanizacion (Agua, luz y drenaje),

Alcoholismo y tabaquismo negados, niega convivencia con animales, Esquema
de vacunacion completa
Combe (-).

AG.O.
M.. 17 afios C. Amenorreica |V.8.A.: 182 | una pareja sexual PAP: no
P.PF.no, G:O AO
C:0 P:O Telarquia: 122 Pubarquia; 132
A PP
No es alérgica a la penicilina, resto negados
PA.
Paciente femenino que acude por deseos de embarazo, asi como presentar
trastornos menstruales '

Tipo amenorreas. Refiere que en toda su vida solo ha presentado menstruacién
por tres ocasiones.
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Inspeccién: Facies normal, edad aparente a la cronolégica, orientada en las tres
esferas, conformacién integra, constitucion media, actitud libremente escogida.

E.F.

Cabeza: Normocefalo, no hay presencia de exostosis ni endostosis, cabello
adecuadamente impiantado, asi como también pabellones auriculares, ojos
simétricos, con presencia de pupilas isocéricas normorrefléexicas Narinas
permeables, cavidad oral hidratada, faringe normal

Cuello: Corto, cilindrico, pulsos carotideos normales, no hay presencia de
adenomegalias.

Térax; Normolineo, parrilla costal completa adecuados movimientos de amplexion
y amplexacion, mamas simétricas, pezones bien formados, sin presencia de
secreciones campos puimonares bien ventilados, ruidos cardiacos de buen tono e
intensidad.

Abdomen: Blando, depresible, no se palpan megalias. No dolorose a la palpacion,
peristalsis normoactiva, no hay presencia de crecimiento uterino a la palpacion.

Tacto rectal y vaginal:

Vagina elastica, larga, con cérvix posterior formado puntiforme, con cuerpo uterino
en avf de aproximadamente:, 9 cm de longitud anexos no palpables. Tacto rectal
diferido.

Extremidades simétricas, con pulsos presentes, Rots presentes no hay datos de
insuficiencia venosa.

Examenes de |laboratorio y gabinete
4/09/95 Examen de laboratorio basicos normales

U.S.G.

Utero de 70x42 x30, endometrio central engrosado, de 6mm de diametro, CD de
30 x21 de aspecto hipoecoico homogéneo, O.l. de 49 x34 mm anecoico de pared
gruesa (¢jquiste?)

18/09/95 Se solicitan CTB Y espermatobiascopia directa la cual no trae.
17/11/95 Espermatobioscopia directa, ph: 8.5 No. de espermatozoides 35 millones
Movilidad 70% normales 90% CTB plana. 17-01-96 Exudado cervico vaginal:

Céandida albicans.
Se solicita CTBy no la trae
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21/06/96

P.LE. (+)

TRATAMIENTO:

2/08/85

Lutoral tabletas 2mg

FUM 22/12/93

4/09/95 Lutoral en la segunda fase Canesten
FUM 21/08/95

18/09/85 clomifeno tabletas, 1xIx5
18/10/95 clomifeno tabletas 1xIx5

17/11/95 Lutoral tabletas posteriormente clomifeno.

17/01/96 Lutoral tabletas clomifeno
17/0H96 Lutoral tabletas lcaden IX2X5

7/06/96 Ovulacidn inductores.
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CASO CLINICO V
(OBTENIDO DE LA CONSULTA PARTICULAR EN LA CD. DE
TEHUACAN)

Nombre: G.A.V.

Edad: 33anos

Estado Civil: Casada

Ocupacién: Secretaria

Religién: Catolica

Fecha de estudio: Diciembre 1996
Lugar de origen: Tehuacan, Pue.

AHF
Antecedentes de diabetes por rama paterna, CACU en abuela materna, resto

negados. _
Esposo: 35afios, antecedente de parotiditis en la infancia, un caso de transmisién

sexual tratada.
Alcoholismo positivo moderado.

APN.P.

Proviene de medio socio econdmico medio, cuenta con casa propia construida
de tabique, con tres cuartos.

Bien ventilados e iluminados, habitado por dos personas, cuenta con todos los
servicios de urbanizacion (Agua, luz y drenaje), alimentacién adecuada en cuanto
a cantidad y calidad, bafio y cambio de ropa diario, alcoholismo y tabaquismo
negados, niega convivencia con animales combe (-).

A.G.O.

M-:12% C: 30X3 [IVSA:282 G.0 P.O C:0 A:O telarquia y pubarquia: a los 11
anos. Con frecuencia coital 3-4 veces por semana, al iniciar ligeramente
dispauremica, posteriormente ya no. Orgasmica, refiere leucorrea ocasional.

A.P.P:

Sarampioén, rubéola, varicela, positivos, apendicectomia a los 13 afos, no alérgica
a la penicilina.
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P.A:
Acuden a consulta por no lograr gestacion después de 5 afos con vida sexual

regular, con datos de ansiedad en ambos, principalmente ante la duda de lograr
embarazo.

E.F:

Cabeza: Normocefalo, sin presencia de endostosis ni exostosis, con adecuada
implantacién de cabello, y pabellones auriculares, ojos simétricos pupilas
isocoricas normorrefléxicas, narinas permeables, cavidad oral hidratada.

Cuello. Corto cilindrico, no se palpan adenomegalias, la giandula tiroides no se
encuentra aumentada de tamafo, pulsos carotideos presentes.

Térax: Cilindrico, adecuados movimientos de amplexiéon y amplexaciéon parrilla
costal completa, mamas simétricas, pezones formados, no hay presencia de
secreciones, no se palpan masas, campos pulmonares bien ventilados, ruidos
cardiacos de buen tono e intensidad, )

Abdomen: Blando depresible, no doioroso a la palpacion no hay presencia de
visceromegalias, peristalsis normoactiva.

No se palpa crecimiento uterino.

txtremidades: Simétricas, con pulsos presentes ROTS presentes no hay
presencia de insuficiencia venosa periférica

Tacto rectal y vaginal:

Vagina amplia elastica, bien lubricada, cérvix cerrado, posterior el cuerpo uterino
en AV.F. con dimensiones aproximadamente: de 9 X8X8.

Varén:

A lae.f, testiculos y pene normales.

EXAMEN DE LABORATORIO Y GABINETE
(no se encuentran fechas)
Factor femenino:  Factor vaginal y cervical con cervico vaginitis

Factor uterino y tubo-peritoneal normal.
Factor hormonal se demuestra ovulaciéon
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Factor masculino:

Mediante espermatobioscopia directa en numero de dos, se encuentra
azoospermia total.

Es remitido a urologia donde se le efectua biopsia testicular confirmando ausencia
completa de células primordiales.

TRATAMIENTO

Establecido el diagnéstico se habla con la pareja atenuando la ansiedad que se
genera y ofreciendo las opciones que existen.

Se trabaja desde el punto de vista psicolégico para entender que la esterilidad es
un problema de pareja.

Después de un tiempo deciden el tratamiento a través de un donador e
inseminacién con semen fresco. El donador fue el hermano del esposo.

Se les hace ver la necesidad de confidencialidad

Después de dos intentos de inseminacidn se logra gestacion.
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CONCLUSION.

El estudio de la esterilidad en la pareja, debe de seguir un protocolo, es decir una
serie ordenada de pasos consecutivos, apegarse a un protocolo, es la unica
manera de poder tener las mayores probabilidades de un embarazo, algunos
médicos no siguen un protocolo, otros médicos si, pero algunos pacientes no
llevan los estudios solicitados como es en el caso |V (trastornos en la ovulaciéon).

Es importante que la historia clinica sea completa y se realice una exploracién
fisica completa.

En el caso de los examenes de laboratorio y gabinete es necesario anotar en el
expediente la fecha en que se realizé vy los resultados un ejemplo caso Il
(trastornos del cérvix).

Muchos pacientes abandonan el seguimiento del protocolo, ya que no ven
resultados rapidamente, o por que se necesitan una serie de estudios que no
pueden pagar.

Desde la primera consulta se debe conducir al paciente con comprension,
simpatia, tacto, orientar y explicar en que consiste el protocolo de estudio, los
gastos y el tiempo que conlievan.

La causa de la esterilidad puede residir en el hombre, la mujer o ambos, en
general un 40 % de los casos son por factor masculino y otro 40% de los casos
por factor femenino, en el restante 20% ambos miembros de la pareja
contribuyen .

Aunque tradicionalmente el estudio de la pareja estéril comienza con el estudio
de la mujer, es imprescindible que el estudio del varén se desarrolle de manera
paralela y concomitante con el estudio de su pareja aunque se observa falta de
participacidn por parte del sexo masculino como vemos en el caso 1 (trastorno
tubo — peritoneal).

No todos los casos de esterilidad consiguen un embarazo, como es el caso Il
(trastorno del Utero).

Por lo que se les puede dar otra alternativa como es la adopcion.

El valor de la asesoria de un médico, y la confianza que se transmite a este es
esencial y es parte integral en el manejo de la pareja esteril, los aspectos
psicolégicos van de la mano con el seguimiento clinico ejemplo caso clinico V
(trastorno en genital masculino).
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