Reproducciéon (México) 2021; Vol. 12: 5 de septiembre 1-6.

Tasa de embarazo con diametro
folicular mayor o igual a 23 mm vs 17-
22 mm previo al disparo con hCG

Pregnancy rate with follicular diameter
greater than or equal to 23 mm vs. 17-22
mm prior to hCG triggering.

Cynthia Anahi Pérez-Lopez-Portillo, Alejandra Maria Gutiérrez-Miranda, Luis
Fernando Gonzalez-Venegas, Luis Oswaldo De La O Pérez

Resumen

ANTECEDENTES: La disfuncion ovulatoria se identifica en alrededor del 15% de las
parejas infértiles y da lugar a alrededor de 40% de los casos de infertilidad por causa
femenina. El estudio de mayor certeza de ovulacién y de las caracteristicas del ciclo
ovulatorio es el seguimiento folicular ecografico.

OBJETIVO: Indagar si un tamano folicular mayor o igual a 23 mm, previo al disparo
de gonadotropina coriénica humana (hCG), aumenta la tasa de embarazo.

MATERIALES Y METODOS: Estudio transversal y comparativo efectuado en el Depar-
tamento de Biologfa de la Reproduccién de la Unidad Médica de Alta Especialidad 23
del IMSS, Monterrey, NL. Se estudiaron las pacientes con diagnéstico de infertilidad en
un protocolo de estimulacion ovérica controlada e inseminacién intrauterina, atendidas
entre los meses de marzo de 2018 y marzo de 2019. Se integraron 2 grupos conforme
al tamario folicular previo al disparo con hCG. El primer grupo (n = 99) con tamano
folicular mayor o igual a 23 mm; el segundo grupo (n = 111) entre 17 y 22 mm.

RESULTADOS: Se estudiaron 210 pacientes con diagnéstico de infertilidad, con estimu-
lacién ovarica controlada e inseminacién intrauterina. No se encontré una diferencia
estadisticamente significativa en cuanto al tamafio folicular relacionado con el aumento
en la tasa de embarazo; sin embargo, a mayor tamafio folicular se observaron mayores
concentraciones de estradiol y, por consiguiente, mayor grosor endometrial.

CONCLUSION: La tasa de embarazo con didmetro folicular superior o igual a 23
mm no fue mayor que entre 17 a 22 mm en un ciclo de inseminacién intrauterina a
mujeres con infertilidad.

PALABRAS CLAVE: Infertilidad femenina; ovulacion; ultrasonido; hCG; tasa de emba-
razo; estimulacion ovdrica; inseminacion.

Abstract

BACKGROUND: Ovulatory dysfunction is identified in about 15% of infertile couples
and is the cause of approximately 40% of cases of female infertility. The study of greater
certainty of ovulation and ovulatory cycle characteristics is ultrasound follicular tracking.

OBJECTIVE: To investigate whether a follicular size greater than or equal to 23 mm, prior
to human chorionic gonadotropin (hCG) administration, increases the pregnancy rate.

MATERIALS AND METHODS: Cross-sectional and comparative study carried out in
the Department of Reproductive Biology of the UMAE 23 of the IMSS, Monterrey, NL.
Patients with a diagnosis of infertility in a protocol of controlled ovarian stimulation
and intrauterine insemination, attended between the months of March 2018 and March
2019, were studied. Two groups were integrated according to follicular size prior to
hCG triggering. The first group (n = 99) with follicular size over 23 mm; the second
group (n = 111) between 17 and 22 mm.
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RESULTS: 210 patients with a diagnosis of infertility, with controlled ovarian stimulation
and intrauterine insemination were studied. No statistically significant difference was
found in follicular size related to increased pregnancy rate; however, the larger the
follicular size, the higher the estradiol concentrations and, consequently, the greater

the endometrial thickness.

CONCLUSION: The pregnancy rate with follicular diameter 23 mm was not higher than
between 17 to 22 mm in a cycle of intrauterine insemination in women with infertility.

KEYWORDS: Female infertility; Ovulation; Ultrasound; hCG; Pregnancy rate: Ovarian

stimulation; Insemination.

ANTECEDENTES

De acuerdo con la definicion més aceptada,
se denomina infertilidad al fracaso en el logro
de un embarazo clinico 12 meses o mas de
relaciones sexuales regulares, sin proteccion.
La prevalencia de infertilidad en la poblacion
general es de alrededor de 14% y afecta a cerca
de 1 de cada 7 parejas;' es decir, entre 37 y 70
millones de parejas en todo el mundo. En los
paises industrializados se admite que unas 1200
nuevas parejas por cada millén de habitantes y
afio tienen problemas de fertilidad. La infertilidad
se origina, seglin la American Society for Repro-
ductive Medicine, en 40% debido a problemas
en la mujer y 40% a problemas en el hombre, y
para el 20% restante no hay razones identifica-
bles, y se etiqueta con infertilidad inexplicable.?

Se estima que, aproximadamente, 15 a 25% de
las alteraciones en la ovulacién son causa de
la esterilidad.* Hoy dia se dispone de diversas
opciones de tratamiento para los casos de anovu-
lacién. Los farmacos pueden indicarse solos o en
conjunto con técnicas de reproduccion asistida.
Al actuar, los medicamentos incrementan las
concentraciones de FSH y LH lo que, a su vez,
estimula el crecimiento folicular y conduce a la
ovulacién, sin estimular directamente al ovario.

En una ecografia tomada durante la fase mens-
trual (basal) pueden visualizarse imagenes
anecoicas menores de 10 mm (foliculos antrales).
Hacia el sexto o séptimo dia se hacen evidentes
los foliculos que han alcanzado 11 a 12 mm, en
fase de reclutamiento. A partir del octavo dia
(fase de dominio folicular) ya hay un foliculo ma-
yor de 14 mm; el resto de los foliculos se tornan
atrésicos. Conforme se acerca la ovulacion, el
foliculo dominante comienza a crecer en forma
exponencial, aproximadamente a razén de 2 mm
al dia; con ello, la medicién del didmetro maxi-
mo del foliculo disminuye el margen de error.
En la actualidad no existe consenso acerca del
didmetro folicular en el que sucede la ovulacion,
variade 18 a 27 mm.*

En varios estudios se ha examinado el valor
predictivo del tamano del foliculo anterior para
determinar el éxito de los ciclos de inseminacién
intrauterina. Silverberg y su grupo analizaron los
ciclos de inseminacion intrauterina después de
la induccién de la ovulacién con gonadotropi-
nas menopausicas humanas y encontraron que
el éxito de la ovulaciéon fue mayor cuando los
foliculos median mas de 20 mm en el dia de
la administracién de gonadotropina coriénica
humana (hCG), aunque no hubo relacién entre
el tamano del foliculo principal y el desenlace
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del ciclo. En ese estudio no hubo diferenciaen la
incidencia de concepcién entre ciclos cuando el
foliculo anterior fue mas grande o mas pequefio
que 16 mm.®

Ghosh y colaboradores examinaron los ciclos
estimulados con citrato de clomifeno y gonado-
tropinas y encontraron que en los que el foliculo
principal midié 20 mm la probabilidad de lograr
un embarazo fue mayor que con foliculos entre
15y 19.99 mm.°® Un estudio reciente de Farhiy
coautores demostré que las tasas de embarazo
son mds altas cuando el foliculo principal mide
entre 18 y 22 mm, y mas bajas cuando el dia-
metro es mds pequeno.’

Para el foliculo principal existe un tamafno
optimo que maximiza la probabilidad de un
embarazo, con tasas mas bajas para los foliculos
principales mas pequefos y, a su vez, este tama-
fio influye en el grosor del endometrio.?

En pacientes inducidas con letrozol y citrato de
clomifeno las tasas de embarazo mas altas se
lograron con el foliculo principal entre 23 a 28
mm. En esos limites, las tasas de embarazo fue-
ron mas altas cuando los foliculos mds grandes
coincidieron con el endometrio mas grueso v,
viceversa.? Estos hallazgos pueden considerarse
una respuesta similar del endometrio y los foli-
culos al agente de induccién de la ovulacion,
letrozol o citrato de clomifeno. La reaccién
adecuada repercutio, de la misma manera, en
los foliculos y en el endometrio.o"

Es posible que lo anterior refleje la coordinacion
entre el crecimiento folicular y el revestimiento
endometrial. Es de esperarse que los foliculos
produzcan mayores concentraciones de estradiol
y ello estimule ain mas el revestimiento del
endometrio. En la actualidad prevalece la contro-
versia de si un tamano folicular mayor repercute
en el aumento de la tasa de embarazo. Por lo
anterior, el objetivo de este estudio fue: indagar

si un tamano folicular mayor o igual a 23 mm,
previo al disparo de gonadotropina coriénica
humana (hCG), aumenta la tasa de embarazo.

MATERIALES Y METODOS

Estudio transversal y comparativo efectuado en
el Departamento de Biologia de la Reproduc-
cién de la Unidad Médica de Alta Especialidad
(UMAE) 23 del IMSS, Monterrey, NL. Se estudia-
ron las pacientes con diagnéstico de infertilidad
en un protocolo de estimulacién ovarica contro-
lada e inseminacion intrauterina, atendidas entre
los meses de marzo de 2018 a marzo de 2019.
Criterios de inclusién: pacientes con diagnéstico
de infertilidad primaria y secundaria, entre 18 y
38 afos de edad, con indice de masa corporal
(IMC) menor de 30, concentraciones de FSH en
el 2 menores de 12 Ul/mL, concentraciones de
prolactina normales, funcién tiroidea normal
(TSH menor de 2.5 Ul/mL), cavidad uterina
sin alteraciones en la histerosonografia o en
la histeroscopia, con al menos permeabilidad
corroborada en una salpinge, pareja con esper-
mograma en parametros normales y aceptacién
y firma del consentimiento informado para
participar en el estudio. Criterios de exclusion:
pacientes con reserva ovarica disminuida (FSH
basal mayor de 12 Ul/mL, recuento total de foli-
culos antrales menor de 10), con baja respuesta a
la estimulacién ovdrica controlada, con endome-
triosis severa, o con malformaciones congénitas
en el aparato genital. Criterios de eliminacion:
pacientes con datos de hiperestimulacién ovari-
ca y falla en la administracion de hCG.

Se integraron dos grupos segtn el tamano folicular
previo al disparo con hCG. El primer grupo (n =
99) con tamafo folicular mas o menos mayor de
23 mmy el segundo grupo (n = 111) con tamano
folicular entre 17 y 22 mm. Parametros para el
calculo de la muestra: a) Variables de interés: em-
barazo en escala cualitativa y tamafio folicular en
escala cualitativa. b) Tamano de muestra: calcula-
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do con el objetivo de estimar la diferencia entre
dos proporciones o prevalencias poblacionales. c)
La proporcién o prevalencia esperada en el grupo
B fue de 0.2600. d) La proporcién o prevalencia
esperada en el grupo A fue de 0.1100. e) 1C95%:
Z1-a/2 = 1.960 y f) Un poder del 80% (Z1-8 =
-0.842). Se utilizo la férmula Fleiss."2

RESULTADOS

Se estudiaron 210 pacientes con diagnostico de
infertilidad, con estimulacion ovarica controla-
da e inseminacion intrauterina. No se encontr6
una diferencia estadisticamente significativa en
cuanto al tamano folicular relacionado con el
aumento en la tasa de embarazo; sin embargo,
a mayor tamafio folicular se observaron mayores
concentraciones de estradiol y, por consiguiente,
mayor grosor endometrial.

En el andlisis de las caracteristicas demografi-
cas se encontraron: edad (31 vs 29 anos), linea
endometrial (8.9 vs 7.0 mm) y concentraciones
de estradiol (345 vs 170 pg/mL) (Cuadro 1) sin
diferencia en relacién con las mediciones antro-
pométricas, antecedentes obstétricos y factores de
infertilidad. En el primer grupo (tamafo folicular
mas o0 menos mayor de 23 mm) la tasa de emba-
razo fue de 37% con diferencia significativa (p =
0.6) con las pacientes del segundo grupo (tama-
fio folicular entre 17 y 22 mm) que fue de 34%
(Cuadro 2). No se encontraron diferencias signi-
ficativas en relacion con el tipo de medicamento
indicado para la estimulacién ni en la cantidad
de ciclos efectuados en cada uno de los grupos.
Tampoco hubo asociaciones significativas entre
los factores analizados y el embarazo. Cuadro 3

DISCUSION

En este estudio se examind el tamafo folicular
previo a la administracion de hCG en ciclos
de inseminacion intrauterina. Si bien la tasa de
embarazo en el grupo de pacientes con tamafio

2021;12

folicular mas o menos mayor de 23 mm fue ma-
yor (37%) (OR 1.1; 1C95%: 0.6-2.0; p=0.4) no se
encontr6 una diferencia significativa en relacién
con la tasa de embarazo observada en el grupo
con tamano folicular entre 17 a 22 mm (34%)
(OR0.5;1C95%: 0.2-1.0; p = 0.05). Los estudios
reportados en la bibliografia acerca del tamafio
folicular 6ptimo, en los ciclos de inseminacion
intrauterina estimulados con gonadotropinas,
muestran desenlaces inconsistentes.

Lo encontrado en nuestro estudio coincide con
lo descrito por Shalom Paz y su grupo, quienes
al comparar el diametro folicular en ciclos de
estimulacion ovérica con clomifeno (19.0 = 1.9
mm) y gonadotropina (18.3 + 1.7 mm) no en-
contraron diferencias significativas en relacion
con la tasa de embarazo clinico.” Los tamafos
de los foliculos analizados fueron menores que
los considerados en nuestro estudio. Al igual que
lo reportado por Palatnik y colaboradores se ob-
servd mayor grosor endometrial con foliculos de
mayor tamafio, esto como consecuencia de que
un foliculo de mayor tamano produce mayores
concentraciones de estradiol que estimulan el
revestimiento endometrial.' En nuestro estudio se
observaron concentraciones mas altas de estradiol
y mayor grosor endometrial (8.9 + 2.1 mm) en
foliculos mayores de 23 mm. En la actualidad,
el papel del grosor del endometrio en el éxito de
los ciclos de estimulacion ovérica con insemina-
cion intrauterina es un tema de debate. Algunos
estudios apoyan la ventaja del endometrio mas
grueso y otros la ignoran. En nuestro estudio no
se encontré una asociacion con mayores tasas
de embarazo (OR 1.6; 1C95%: 0.9-3.0; p = 0.1).
Una limitante de nuestro estudio fue, sin duda, el
tamafio de muestra y la no inclusion de pacientes
con factor tuboovérico como causa de infertilidad,
que también disminuye las tasas de embarazo.

Hoy sigue siendo tema de debate si un tamafio

folicular mayor tiene influencia en el aumento
en la tasa de embarazo. Existen estudios que sus-
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Caracteristicas demogréficas

Foliculo Foliculo
> 23 mm 17 a 22 mm
(n=99) (n=111)
Talla (cm) 157+ 6.5 156+ 5.3 0.3*
Peso (kg) 64.7 £ 9.0 64.1+ 9.2 0.6*
IMC (m%/kg) 259+ 3.2 26.0+3.6 0.7*
Linea endometrial (mm) 89+ 2.1 7.0+ 2.2 < 0.001*
Edad (afios) 31(20-37) 29 (19 - 38) 0.04**
Embarazos 0(0-3) 0(0-4) 0.4**
Parto 0(0-2) 0@0-1) 0.5%*
Cesarea 0(0-2) 0(0-2) 0.4**
Aborto 0(0-3) 0(0-4) 0.2%*
Concentraciones de estradiol (pg/mL) 345 (45 - 469) 170 (53 - 430) < 0.001**
Factor de infertilidad 0.9%**
Femenino 89 (90) 100 (90)
Femenino y masculino 10 (10) 11 (10)
Factor femenino 0.6%**
Tuboperitoneal 44 (44) 42 (38)
Uterino 99 10 (9)
* t de Student, ** U de Mann-Whitney, *** y2
Cuadro 2. Tipos de tratamiento tentan que a mayor tamafio folicular: tasas mas
altas de embarazo. Pero también se han repor-
folieulo ey tado estudios que contrastan estas afirmaciones;
>23 mm 17 a 22 mm p* [ d . | dia folicul
(0 = 99) n=111) por lo tanto, determinar el didmetro folicular
Medicamentos 0.8 'optlmf) mejora l.a tasa dg éxito por ciclo en las
Fshiclomifeno 50 (51) 5 inseminaciones mt.raut'erln(:a?. Esto segL{ramente
se reflejard en la disminucién de los ciclos por
FSH/letrozol 49 (49) 56 (51) . . .
paciente y en menores costos hospitalarios por
Ciclos 0.2 . . . . .
ciclo. Todo esto debe abrir una linea de investiga-
! 16 (16) 26 (23) cién que despeje todas las dudas y aporte mayor
Z SCHEL 2 () evidencia de la eficacia de los procedimientos.
3 24 (24) 30 (27)
4 0 2(2) 2
Embarazo 37 (37) 38 (34) 0.6 CONCLUSION

FSH: hormona foliculo estimulante recombinante
Los datos estan expresados como: n (%)
* a2

x

Conforme a la muestra estudiada, se concluye que
la tasa de embarazo en pacientes con diametro
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Edad mayor de 35 afos 15 (20)
Obesidad 8(11)
Infertilidad secundaria 6 (35)
Linea endometrial mayor de 7 mm 54 (72)
Foliculo mayor de 23 mm 7 (49)
Foliculo de 17 a 22 mm 53 (71)
Estradiol alto para la cantidad de foliculos 45 (60)
Un ciclo 15 (20)
Dos ciclos 38 (51)
Tres o mas ciclos 22 (29)

Los datos estan expresados como: n (%)
* n2
x

folicular mas o menos mayor de 23 mm no es mas
alta que cuando el diametro folicular se encuentra
entre 17 y 22 mm en un ciclo de inseminacién
intrauterina en mujeres con infertilidad.
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