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RESUMEN

Objetivos: comparar los resultados e identificar los factores predictivos para inseminacion artificial cuando ésta se lleva a cabo antes
o después de 40 horas posteriores a la induccién de la ovulacion.

Pacientes y métodos: estudio retrospectivo comparativo. Se realizaron 202 inseminaciones entre marzo de 2007 y abril de 2010
y se incluyé a todas las pacientes que tenian expediente completo en el Centro de Reproduccién Asistida de Saltillo; el grupo 1 se
formé con pacientes inseminadas después de 40 h, posteriores a la administracion de la gonadotropina coriénica humana (hCG); el
grupo 2 se formo con pacientes inseminadas antes de 40 h, posteriores a la induccion de la ovulacion; luego se realizd un andlisis
cruzado con las diferentes variables de cada grupo, para lo cual se utilizé la prueba de la ji al cuadrado y la prueba exacta de Fisher.
Para el analisis estadistico se utilizé el programa estadistico SPSS, version 19.0.

Resultados: 202 inseminaciones: 111 inseminaciones (54.9%) en el grupo 1y 91 inseminaciones (45.1%) en el grupo 2, con inciden-
cia general de embarazo de 18.3% (n = 37); de éstas, 62.1% (n = 23) fueron del grupo 1y 37.9% (n = 14) fueron del grupo 2. Como
factores predictivos, se observo que 64.9% tuvo prueba inmunolégica de embarazo (PIE) positiva, que 75.3% del grupo 1y 20.8%
del grupo 2 exhibieron (momentos antes de la inseminacion) rotura folicular en el ultrasonido control y que en 67.6% (n = 25) de las
inseminaciones con PIE positiva hubo liquido libre en el fondo del saco posterior.

Conclusiones: en el grupo 1 se observaron mejores resultados, con un mejor porcentaje de PIE positivas y de factores predictivos
positivos.
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ABSTRACT

Objectives: To compare the results and to identify the predictive factors for artificial insemination when it is performed after or before
40 hours post-ovulation’s induction.

Patients and methods: A retrospective, comparative study included 202 inseminations performed from March 2007 to April 2010,
including all patients who had a complete medical chart from the assisted reproduction center of Saltillo, Coahuila. Group 1 included all
patients who were inseminated beyond 40 hours to the administration of hCG and group 2, all patients inseminated before 40 hours,
making a crossed analysis of the different variables in each group using square chi and the exact test of Fisher, the statistic software
SPSS version 19 was used for the statistic analysis.

Results: 202 inseminations were done: group 1 included 111 inseminations (54.9%) and group 2, 91 inseminations (49.1%), with an
overall pregnancy incidence of 18.3% (n = 37), of which 62.1% (n = 23) was from group 1 vs 37.9% (n = 14) of group 2. As predictive
factors it was observed that 64.9% with a positive IPT and 75.3% of group 1 vs 20.8% of group 2 presented a follicular rupture in
the ultrasound control previous to the insemination. Fluid in posterior fornix was observed in 67.6% (n = 25) of all inseminations with
positive IPT.

Conclusions: There were observed better results in percentage of positive IPT and positive predictive factors in group 1.
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a inseminacion artificial intrauterina se de-

fine como el depdsito de espermatozoides

previamente preparados dentro de la cavidad

uterina, sin efectuar un contacto sexual, con
el fin de lograr un embarazo.? Puede dividirse, seglin
el origen o procedencia de los espermatozoides, en
homologa o conyugal y de donador o heteréloga. La
preparacion de la muestra permite mejorar las condi-
ciones de la misma, lo cual incrementa la posibilidad de
embarazo. Esto puede contar con diferentes variables,
como el tiempo transcurrido después de la obtencion de
la muestra en fresco o la criopreservacion; o bien, si se
efectlia con ciclo natural o estimulado.

Los factores con respecto a la posibilidad de em-
barazo son precisamente la calidad de la muestra
espermatica, asi como comprobar la permeabilidad
tubaria y la ovulacion.!

Se indica en parejas con anomalias en los factores
cervical, masculino, inmunitario, genético e infertilidad
inexplicable. También se ofrece como tratamiento des-
pués de terapéuticas de fertilidad, en especial si el tiempo
apremia como en la edad avanzada. Otra indicacion fre-
cuente es como paso previo a técnicas de reproduccion
asistida de mayor complejidad.??

El andlisis de semen fue definido mediante los cri-
terios establecidos por la Organizaciéon Mundial de la
Salud: concentracion 15 x 10%/mL, cuenta total de 39
x 10%/mL, progresion de motilidad 32% y morfologia
normal 4%.%°

La capacitacion espermatica consiste en separar los
espermatozoides del plasma seminal, seleccionar los es-
permatozoides con mejores caracteristicas, concentrarlos
y eliminar detritos, espermatozoides inmoviles o muer-
tos, proteinas antigénicas, leucocitos, prostaglandinas y
factores discapacitantes.®’

Existen varios métodos de capacitacion espermatica
y aunque se han publicado varios estudios sobre su
eficacia, no hay prubeas suficientes para recomendar
alguna técnica.® En nuestro centro la muestra de semen
se recolectd por masturbacion (con abstinencia sexual
de dos a cinco dias) en un recipiente de plastico esté-
ril y se colocé a bafio Maria a 37°C. Posteriormente,
se realizo la espermatobioscopia precapacitacion. La
capacitacion espermatica se efectud con la técnica de
dos gradientes de concentracion ISolate® (upper-lower)

en gradientes de 40 y 90%, respectivamente; después
se centrifugd durante cinco minutos a 1,600 rpm y se
elimind el sobrenadante. Los gradientes de ISolate®™ se
colocaron en tubos de 15 mL, depositando en la parte
conica 1 mL del gradiente menor o lower (40%) y 1
mL del gradiente mayor o upper (90%), con cuidado
de no mezclar los gradientes, y la muestra previamente
resuspendida se colocd encima de los dos gradientes y se
centrifugd durante 15 minutos a 1,600 rpm. Se elimino el
sobrenadante y se ajusto a 0.5 mL, se mezclo y se realizd
la espermatobioscopia poscapacitacion para obtener la
muestra para realizar la inseminacion.

Los mejores resultados de inseminacion intrauteri-
na de espermatozoides se obtienen por programacion
asistida.

La estimulacion ovérica controlada (EOC) es uno de
los métodos mas utilizados para incrementar las tasas
de fecundidad mensual, ya sea sola o acompaifiada de
inseminacion intrauterina artificial; la base de esto es au-
mentar las concentraciones de gametos en el oviducto.®
Cuando la estimulacion ovarica controlada se acompafia
de inseminacion intrauterina artificial la probabilidad de
embarazo en comparacion con la del coito programado
es mayor (elvporcentaje de embarazo por ciclo con in-
seminacion intrauterina artificial es de 10.3% vs 4.2%
con coito programado).’

Debe utilizarse, siempre y cuando exista un oviducto
permeable, en alteraciones de los factores masculino,*
cervical, ovulatorio e inmunolégico, también en in-
fertilidad inexplicable y después de tratamientos de
endometriosis o de adherencias tuboperitoneales.?

La eleccion del medicamento y la dosis se eligen se-
gun las caracteristicas clinicas de la paciente; se utilizan
citrato de clomifeno a dosis de 50 a 100 mg por dia y
gonadotrofina menopdausica humana o la combinacion
de dichos regimenes; las dosis se ajustan de acuerdo
con el crecimiento folicular, que se monitorea mediante
ultrasonido endovaginal; al tener un foliculo dominante
de 18 mm se administra por via intramuscular la hCG a
dosis de 5,000 UL

La tasa de implantacion embrionaria se correlaciona
con el tamafio del foliculo; se han reportado porcentajes
de 33.3 y 15.3% en pacientes que recibieron la hCG
cuando el tamafio folicular se encontraba entre 16 y 19
mm, de 25 y 10.1% cuando el tamafo era entre 20 y 21
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mm Yy de 17.2 'y 6.5% cuando el foliculo era mayor de
22-23 mm."

La complicacién mas grave es el embarazo multiple,
cuya gravedad se incrementa en relacion directa con el
numero de productos.?

Guzick y col. obtuvieron 18% de incidencia de emba-
razo en su estudio sobre la eficacia de la superovulacion
e inseminacion intrauterina para tratar la infertilidad,
en el que el tiempo para realizar la inseminacion fue
de36a40ht

Todo lo anterior y lo observado en nuestro centro
de fertilidad, donde en el protocolo de inseminaciéon
artificial incluimos monitoreo por ultrasonido endo-
vaginal desde el inicio del ciclo hasta momentos antes
de inseminar la muestra, nos ha llevado a enfocarnos
en la busqueda intencionada de signos de ovulacion,
los que hemos encontrado con mas frecuencia en
pacientes en las que el tiempo transcurrido entre la
administracion de la hCG y la inseminacion es igual
o mayor a 40 h.

Después de buscar el tiempo ideal de inseminacion,
posterior a la induccioén de ovulacion, y de comparar
entre las pacientes cuyo tiempo de inseminacion, entre la
induccion y la inseminacion, fue antes de 40 h vs después
de 40 h, planteamos que la inseminacion después de 40
h logra resultados diferentes de fertilidad; nos basamos
en la tasa de embarazo y en la existencia de signos de
ovulacion por ultrasonografia.

OBJETIVOS

Comparar la incidencia de embarazo entre el grupo de
mujeres con menos de 40 h entre la administracion de la
hCG y la inseminacion artificial, y el grupo de mujeres
con mas de 40 h entre la administracion de la hCG y
la inseminacidn artificial. Ademas, identificar factores
predictivos de embarazo y signos ultrasonograficos de
valor en mujeres con inseminacion artificial, para lograr
mejores tasas de embarazo en pacientes con insemina-
cion artificial.

PACIENTES Y METODOS

Una vez elaborado y aprobado el protocolo de in-
vestigacion, se desarrolld un estudio retrospectivo,

analitico y comparativo; la poblacion de estudio se
obtuvo de una serie de registros de procedimientos
(capacitacion espermatica e inseminacion artificial)
y del expediente clinico de todas las pacientes a las
que se les realizd inseminacidn intrauterina artificial,
de marzo de 2007 a abril de 2010, en el Centro de
Reproduccion Asistida de Saltillo del Hospital Con-
cepcidn; se obtuvieron en total 202 procedimientos.
Los criterios de seleccion fueron todas las parejas
con esterilidad, primaria o secundaria, sometidas a
estimulacion ovarica controlada sin importar el es-
quema de medicamentos para la estimulacion ovarica
controlada, induccion de ovulacion e inseminadas de
manera artificial, las canulas usadas para inseminar,
el método de capacitacion espermatica, muestra
espermatica homologa o heterdloga, caracteristicas
ecograficas de endometrio, ovarios y liquido libre en
la cavidad (momentos antes de inseminar) o algin
otro factor. Posteriormente se obtuvo la informacion
registrada de cada paciente (de la espermatobioscopia
posterior a la capacitacion del volumen espermatico:
millones de espermas por mL, porcentaje de espermas
moviles y técnica de capacitacion; de los antecedentes
registrados en el expediente: edad de la mujer, tipo de
infertilidad, diagnostico y protocolo de induccion; del
ultrasonido seriado [en el ciclo de estimulacion ova-
rica anterior a la inseminacién]: nimero de foliculos,
caracteristicas ecograficas del endometrio, medida en
mm del endometrio, presencia de rotura de foliculos
ovaricos y liquido libre en el fondo del saco; de las ca-
racteristicas de la inseminacion: sonda utilizada para
inseminar, origen de la muestra espermatica y horas
transcurridas desde la induccion de la ovulacion hasta
la inseminacidn, asi como el resultado de la pruecba
inmunolégica de embarazo en sangre, obtenido dos
semanas después de la inseminacion) para hacer una
fuente de datos en el programa Office Excel 2007.

Posterior a la captura de los datos, se clasificé a las
pacientes en dos grupos: el grupo 1 se formo con las
mujeres que se inseminaron 40 h después de la admi-
nistracion de la hCG, para la induccion de la ovulacion;
el grupo 2 se formo6 con las mujeres que se inseminaron
antes de 40 h, posteriores a la induccion de la ovulacion;
luego se realizé un analisis cruzado con las diferentes
variables de cada grupo.
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Para el analisis estadistico se aplicaron medidas de
tendencia central, la prueba de la ji al cuadrado y la
prueba exacta de Fisher para estimar diferencias entre
grupos (variables nominales), la prueba de la ¢ de Student
para muestras independientes (variables numéricas) y la
prueba de correlacion de Pearson; se utilizo el programa
estadistico SPSS, version 19.0.

RESULTADOS

Se estudiaron 202 procedimientos de inseminacion
artificial, que se realizaron, de marzo de 2007 a abril de
2010, en el Centro de Fertilidad de Saltillo.

Las pruebas inmunologicas de embarazo (PIE) positi-
vas fueron 37 de 202 inseminaciones, con una incidencia
general de 18.3%. El tiempo de inseminacion en horas,
posterior a la induccion de la ovulacion, fue: media de
39.6 £4.42 horas, tiempo minimo de 12 horas y tiempo
maximo de 60 horas. En el grupo 1 la media fue 42.6 +
2.28 horas; en el grupo 2 la media fue de 35.9 = 3.57
horas, y con limites de 12 a 60 h; 111 (54.9%) insemi-
naciones fueron realizadas después de 40 h, posteriores
a la induccion de la ovulacion, y 91 (45.1%) fueron
hechas antes de 40 h (Cuadro 1). Veintitrés de 37 PIE
positivas fueron inseminaciones realizadas después de
40 h, con porcentaje de 62.1%, y 14 de 37 PIE positivas
fueron inseminaciones realizadas antes de 40 h, con
37.9%, p = 0.036.

Cuadro 1. Relacion de PIE positiva y negativa de acuerdo con
el grupo de estudio

PIE positiva PIE negativa Total
Grupo 1 23 88 111
Grupo 2 14 77 91
Total 37 165 202

PIE: prueba inmunolégica de embarazo; p = 0.036.

Cuadro 2. Porcentaje de inseminaciones de acuerdo con los
grupos de edad

Grupos de edad Porcentaje Media DE
20 a 29 afios 18.8 27.9 1.14
30 a 39 afios 68.8 33.9 2.8
Mayor de 40 afios 12.4 41.6 1.47

DE: desviacién estandar.

Los limites de edad de las pacientes fueron 24 a 45
afos, con una media de 33.73 + 4.47 afios; en el grupo
de 20 a 29 afios fueron 38 (18.8%) inseminadas; en el
de 30 a 39 afios fueron 139 (68.8%) y en el de mayores
de 40 afios fueron 25 (12.4%) [Cuadro 2]. Se observo
una incidencia de PIE positivas de 21% (n = 8) en el
grupo de 20 a 29 afos, de 18.7% (n=26) en el grupo de
30 a 39 afos y de 12% (n = 3) en el grupo de mayores
de 40 afios.

Los foliculos contados el dia de la administracion de
la hCG fueron: mediana de 4.34 foliculos, con limites de
1 a 12 foliculos; 38.1% (n =77) de las pacientes tuvieron
menos de cuatro foliculos y 61.8% (n = 125) tuvieron
mas de cuatro foliculos; la incidencia en las que tuvieron
menos de cuatro foliculos y PIE positivas fue de 12.9%
(n=10) y en las que tuvieron mas de cuatro foliculos
fue de 21.6% (Cuadros 3 y 4).

En el ultrasonido control, momentos antes de la inse-
minacion artificial, se observo rotura folicular en 64.4%
(n =130) y no se advirtieron datos de rotura folicular
en 35.6% (n =72); la incidencia de PIE positivas fue de
64.9% (n = 24) en las que tuvieron rotura folicular y de
35.1% (n = 13) en las que no tuvieron rotura folicular;
las PIE positivas de ambos grupos difirieron estadistica-
mente. Con respecto al tiempo de inseminacion posterior
a la administracion de la hCG, las que tuvieron rotura
folicular con tiempo mayor de 40 h fueron 75.3% (n
=98) y 24.6% (n = 32) de quienes no tuvieron rotura

Cuadro 3. Porcentaje de inseminaciones de acuerdo con el
numero de foliculos al momento de aplicar la hCG

Numero de foliculos Porcentaje Media DE
Menor de 4 38.1 2.4 0.70
Mayor de 4 61.9 5.4 1.5
Total 100 4.3 1.92

hCG: gonadotropina coriénica humana; DE: desviacién estandar.

Cuadro 4. Relacién entre el nimero de foliculos y PIE positiva
y negativa

PIE positiva PIE negativa Total

Menos de cuatro foliculos 27 98 125
Mas de cuatro foliculos 10 67 77
Total 37 165 202

PIE: prueba inmunolégica de embarazo; p = 0.013.
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folicular; con tiempo menor de 40 h a la administracion
de la hCG fueron 20.8% (n = 15) de quienes tuvieron
rotura folicular y 78% (n = 57) de quienes no tuvieron
rotura folicular; el tiempo fue factor para el hallazgo de
rotura folicular (Cuadro 5).

Cuadro 5. Rotura folicular en el ultrasonido endovaginal previo
a la inseminacion intrauterina de espermatozoides segun el
grupo de estudio

Rotura folicular  Sin rotura folicular ~ Total

Grupo 1 98 15 113
Grupo 2 32 57 89
Total 130 72 202
p =0.0001.

En el mismo ultrasonido control, previo a la inse-
minacion artificial, se observéd que en 65.8% (n = 133)
hubo liquido libre en el fondo del saco posterior y que
en 34.1% (n = 69) no hubo liquido libre en el fondo del
saco. Las PIE positivas en las que se observo liquido
libre en el fondo del saco posterior fueron 25 (67.6%)
y en las que no hubo liquido libre en el fondo del saco
fueron 12 (32.4%) [Cuadro 6]. Los procedimientos de
inseminacion que se realizaron después de 40 h de la
aplicacion de la hCG y que mostraron liquido libre en el
fondo del saco posterior fueron 89.3% (n = 101) contra
10.6% (n = 12) que no exhibieron liquido libre, y las
inseminadas antes de 40 h después de la administracion
de la hCG que tuvieron liquido en el fondo del saco
posterior fueron 38.2% (n = 34) y las que no mostraron
liquido libre en el fondo del saco posterior fueron 61.8%
(n = 55) [Cuadro 7].

Cuadro 6. Presencia o no de liquido libre en el fondo del saco
posterior, mediante ultrasonido endovaginal previo a la insemi-
nacion intrauterina de espermatozoides, en relacion con PIE
positiva y negativa

PIE positiva  PIE negativa Total
Liquido libre 25 108 133
Sin liquido libre 12 57 69
Total 37 165 202

Cuadro 7. Presencia o no de liquido libre en el fondo del saco
posterior, mediante ultrasonido endovaginal previo a la inse-
minacion intrauterina de espermatozoides, en relacion con los
grupos de estudio

Liquido libre  Sin liquido libre  Total
Grupo 1 101 12 113
Grupo 2 34 55 89
Total 135 67 202

p =0.0001.

COMENTARIOS

En nuestro estudio retrospectivo obtuvimos resultados
positivos y una incidencia de embarazo semejante a
lo citado en las revisiones, con mejor porcentaje de
embarazos en las mujeres que se inseminaron después
de 40 horas, posteriores a la administracion de la hCG,
y con buenos resultados que refuerzan esto, como son
signos de ovulacion, presencia de rotura folicular y li-
quido libre en el fondo del saco posterior; estos signos
se encontraron con mas frecuencia en pacientes que se
inseminaron después de 40 h.

En nuestra biisqueda no encontramos algun estudio
retrospectivo o prospectivo, como tal, que hubiera estu-
diado los resultados de inseminacion intrauterina artificial
en relacion con un tiempo mayor de 40 h y que comparara
los resultados con hallazgos que sugirieran ovulacion.

En nuestro estudio comprobamos que la edad de la
paciente es factor en los resultados; observamos mejores
resultados en las pacientes mas jovenes.

Ghesquiere y col. refirieron que no existe diferencia
en los resultados con la existencia de uno o mas foliculos,
al contrario de lo observado en nuestro estudio, en el
que observamos mayor porcentaje de embarazos con la
existencia de mas de cuatro foliculos.'

Es necesario realizar més estudios en los que se
sigan buscando resultados en relacion con el tiempo de
inseminacion posterior a la induccion de ovulacion con
la hCG y en relacion con la existencia o no de signos de
ovulacion momentos antes de la inseminacion, ademas
de no solo revisar los resultados de PIE sino también
los resultados perinatales.

La limitacion de este estudio fue que se obtuvieron
mejores resultados de las pruebas de embarazo positivas
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del grupo que se inseminé después de 40 horas posinduc-
cion de la ovulacion, pero no se incluy6 en el estudio la
busqueda de resultados perinatales, lo cual seria intere-
sante obtener para concluir si el tiempo de inseminacion
es de peso para lograr diferencias y mejores resultados
en la incidencia de nacidos vivos.

CONCLUSIONES

Logramos demostrar que existen resultados diferentes
en relacion con el tiempo en el que se decide inseminar,
ya que observamos mejores resultados, con mejor por-
centaje de PIE positivas y con presencia de signos de
ovulacion en el grupo cuyas inseminaciones se realizaron
en un tiempo mayor de 40 h posteriores a la induccion
de la ovulacion.
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