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Prondstico del indice estradiol-6vulo
en la inyeccion intracitoplasmatica
de espermatozoides (ICSI)

Dr. Pedro Galache Vega, Dr. Eric Saucedo de la Llata , Dr. Armando Trevino Rodriguez ,

Dr. Roberto Santos Haliscak, Dr. Victor Alfonso Batiza Reséndiz, Dra. Lidia Arenas Montezco,

Dra. Maria Rosa Moraga Sdnchez, Dr. José Septlveda Conzélez, Dr. Manuel Leal Almeida,
Dr. Jorge Rodriguez Pezino, Dr. Genaro Garcia Villafafia, Dr. Samuel Herndndez Ayup S.

Objetivo. Analizar el indice de gestacién de mujeres que ingresan a un programa de inyeccién in-
tracitoplasmatica de espermatozoides (ICSl), dependiendo del indice estradiol-6vulo. Estudio. Re-
trospectivo, comparativo. Material y métodos. Se incluyeron 332 pacientes que se dividieron en
tres grupos dependiendo del indice estradiol/6vulo: Grupo A: < 100 pg/mL, grupo B: 101-250
pg/mL y grupo C > 250 pg/mL. Protocolo terapéutico. Supresion hipofisiaria con acetato de leu-
prolide en protocolo intermedio, HOC con FSHr y/o HMG, aplicacién de GCH con mas de tres fo-
liculos mayores de 18 mm, aspiracién ovular 34 horas después. Anadlisis. de la edad de las pa-
cientes, nimero de évulos metafase Il obtenidos, indice estradiol-6vulo, évulos fertilizados,
embriones transferidos, calidad y catéter de la transferencia embrionaria, y tipo de suplementacion
ldtea. Analisis estadistico (SPSS 11) con chi al cuadrado, ANOVA y Kruskall-Wallis. Resultados. los
mejores resultados del andlisis de la cantidad de 6vulos metafase Il, évulos fertilizados y nimero de
embriones transferidos entre los tres grupos, fueron en el grupo B comparados con el grupo A'y
C, con diferencias significativas (p = 0.014, p = 0.005 y p = 0.00, respectivamente). Se analiz6 el
indice estradiol-6vulo y los indices de gestacion fueron muy diferentes entre los grupos (21.83,
36.62 y 17.80%) con una diferencia significativa (p = 0.003). Conclusién: Es conveniente vigilar
las concentraciones séricas de estradiol ofreciendo esquemas de hiperestimulacién ovérica menos
agresivos para mejorar la calidad ovular. El indice estradiol-6vulo es un parametro adecuado para
cuantificar dicha respuesta, estableciéndose como valor predictivo de embarazo. g

Palabras clave: Gestacion, indice estradiol-6vulo, inyeccion intracitoplasmética de espermatozoides.
(Galache Vega P, et al. Pronéstico del indice estradiol-6vulo en la inyeccién intracitoplasmdtica de es-
permatozoides (ICSI). Ginec Obst Mex 2003;71:600-604).
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Objectives. To analyze the pregnancy rate in women who underwent Intracytoplasmic Sperm In-
jection (ICSI) program depending of the oestradiol/oocyte index. Study design. Retrospective,
comparative. Material and methods. 332 patients were included. There were divided in three
groups depending on the oestradiol/oocyte index: Group A:(100 pg/mL, group B: 101-250 pg/mL
and group C: > 250 pg/mL). Therapeutic protocol. Down regulation with leuprolide acetate in
late luteal phase protocol, COH with rec-FSH and / or HMG, ultrasonographic and estradiol blood
levels were monitored; hCG application when >3 follicles >18 mm, oocyte retrieval performed 34
hours later. We analyzed: patient age, male age, number of follicles, estradiol serum levels at the
day of hCG application, number of mature oocytes, oestradiol/oocyte index, fertilization rate, trans-
ferred embryos, transfer quality, catheter type and luteal support. Statistical analysis (SPSS 11) with
chi square, ANOVA and Kruskall-Wallis was used. Results. On having analyzed the number of me-
taphase Il oocytes retrieval, oocytes fertilized and number of transferred embryos among three
groups, the best results were obtained in group B. The differences among these variables were sig-
nificant. (P = 0.014, p = 0.005 and p = 0.003, respectively). When the oestradiol/oocyte index
was analyzed and the PR among groups (21.83, 36.62 and 17.80 %) we observed a significant dif-
ference (p = 0.003). Conclusion. 1t is convenient to monitor the oestradiol blood levels to offer
schemes of COH less aggressive to improve the oocyte quality. The oestradiol/oocyte index is a pa-
rameter adapted as a predictive value of pregnancy. g

Key words: Pregnancy, oestradiol/oocyte rate, intracytoplasmic sperm injection.
(Galache Vega P, et al. Prognostic values of oestradiol/oocyte rate in ICSI patients. Ginec Obst Mex
2003;71:600-604).

| Introduccion

a hiperestimulacién ovarica que se realiza en mu-
l jeres que ingresan a programas de reproduccion

Abstract |

Obijetivo |

asistida incrementa las cifras séricas de estradiol =~ Analizar el indice de gestacién de mujeres que ingre-

a concentraciones suprafisioldgicas. Distintos autores
en el mundo han ofrecido conclusiones discordantes
respecto al efecto de las altas concentraciones de estra-
diol en relacién con el prondstico reproductivo de es-
tas pacientes."”

Las altas concentraciones séricas de estradiol pue-
den ocasionar efectos deletéreos en el endometrio y
con ello alterar los indices de gestacion.*”

Una manera més estricta de cuantificar el efecto del
estradiol podria ser el indice estradiol-foliculo o estra-
diol-6vulo, como lo menciona Yang, en Taiwan; sin
embargo, existen pocos reportes que refieran dicho in-
dice.*

Es necesario realizar mas estudios que cuantifi-
quen el efecto de las altas concentraciones de estra-
diol con respecto a los indices de gestacion de pa-
cientes que acuden a programas de reproduccién
asistida.

san a un programa de inyeccién intracitoplasmatica de
espermatozoides (ICSI) dependiendo del indice estra-
diol-6vulo.

Se analizaron retrospectivamente 332 pacientes a
quienes se realiz6 ICSI entre el 1 de enero del 2000 al 31
diciembre del 2001 en el Instituto para el Estudio de la
Concepcién Humana (IECH) de Monterrey, NL. Se divi-
di6 a las pacientes en tres grupos, dependiendo del indice
estradiol-6vulo, determindndose la concentracion de es-
tradiol el dia de la aplicacién de la gonadotrofina coriéni-
ca humana (GCH): grupo A: < 100 pg/mL, grupo B: 101-
250 pg/mLy grupo C > 250 pg/mL.

Todas las pacientes siguieron el mismo esquema de
tratamiento: supresion hipofisiaria con un andlogo de
GnRH (acetato de leuprolide en un protocolo interme-
dio que se inici6 el dia 21 del ciclo previo a la dosis de
0.05 mg y suspendiéndolo el dia de la aplicacién de la
GCH), hiperestimulacién ovérica con FSHr sola (Go-
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nal F) o anadiendo menotropinas (HMG, Pergonal) a
dosis individualizadas para cada paciente, se realizé
monitoreo ultrasonografico y determinaciones séricas
seriadas de estradiol hasta detectar cuando menos tres
foliculos mayores de 18 mm, momento en el que se de-
cidi6 la aplicacién de 10,000 UI de GCH (Profasi) pa-
ra realizar la aspiraciéon ovular 34 horas después. Se
efectud la transferencia en el dia 3 6 5, dependiendo de
la calidad embrionaria de cada paciente, se realizé su-
plementacién litea con progesterona intramuscular o
vaginal y en caso de amenorrea 15 dias después se de-
terminé la prueba inmunoldgica de embarazo.

Se analizaron retrospectivamente las siguientes va-
riables entre los tres grupos: edad de las pacientes,
edad del varén, nimero de foliculos, concentraciones
séricas de estradiol el dia de la aplicaciéon de la GCH,
nuimero de 6vulos metafase II obtenidos, indice estra-
diol-foliculo, 6vulos fertilizados, embriones transferi-
dos, calidad de la transferencia embrionaria, catéter
utilizado durante la transferencia y tipo de suplemen-
tacion lutea.

Para el andlisis estadistico se utilizé el programa
SPSS version 11. Se compararon las variables cualita-
tivas con chi al cuadrado y las cuantitativas con ANO-
VA (paramétricas) y Kruskall-Wallis (no paramétri-
cas).

| Resultados

Se analizaron las caracteristicas generales de las pa-
cientes que ingresaron al estudio y se compararon en-
tre si segtin los grupos formados y previamente descri-
tos, dependiendo del indice estradiol-6vulo. La edad
media de las pacientes fue mayor en el grupo con indi-
ce menor a 100 pg/mL (33.23 + 4.4) que en el grupo
con indice mayor a 250 pg/mL (32.3 + 4.26); sin em-
bargo, la diferencia no fue estadisticamente significati-
va (p = 0.387). Tampoco existié diferencia significati-

va en las siguientes variables: edad del varén
(p=0.504), tipo de catéter utilizado durante la transfe-
rencia embrionaria (p=0.304), calidad de la transfe-
rencia (p=0.069) y tipo de suplementacién liitea (p =
0.550) (Cuadro I).

Al comparar entre los grupos la concentracién de
estradiol sérico determinada el dia de la aplicacién de
la GCH,se encontré una diferencia significativa, que
fue mayor en el grupo con indice estradiol-6vulo
mayor de 250 pg/mL (2921 + 2567) que en los gru-
pos con indices menores a 100 pg/mL y 101-250
pg/mL (537 + 455y 1560 + 1140, respectivamente)
(p < 0.001). Aunque el grupo en el que mayor canti-
dad de foliculos se encontraron fue el B (11.11 +
6.2), al compararse con los grupos Ay C (9.24 + 6.2
y 10.6 + 6.9) la diferencia no logré significado esta-
distico (p = 0.09) (Cuadro I).

En el andlisis de la cantidad de évulos metafase 11,
6vulos fertilizados y ntimero de embriones transferi-
dos entre los tres grupos, encontramos que los mejores
resultados se obtuvieron en el grupo B (9.6 + 6.2, 5.2
+ 5.3,2.99 + 0.84, respectivamente) al compararlos
con el grupo A (8.5 + 5.7,4.5 + 3.02,2.7 + 1.0),yel
grupo C (7.23 + 5.84,3.8 + 2.7,2.5 + 1.0). Las dife-
rencias de estas variables fueron estadisticamente sig-
nificativas (p = 0.014,p = 0.005 yp = 0.003, respec-
tivamente). Al comparar entre si los grupos respecto a
la cantidad de 6vulos metafase II obtenidos, la diferen-
cia observada entre el grupo A y B no fue significativa
(p = 0.153), tampoco la comparacién entre los grupos
Ay C (p = 0.178); sin embargo, la diferencia entre el
grupo E y el C fue significativa (p = 0.004), mayor pa-
ra el grupo con menor indice estradiol-6vulo (Cuadro
D).

Se compararon inicialmente los indices estradiol-
foliculo conformando tres grupos con igual designa-
cién que para los indices estradiol-6vulo (< 100
pg/mL, 101-250 pg/mLy > 250 pg/mL), encontrdndo-
se indices de gestacion de 26.9, 29.9 y 27.02 % respec-

CuaDrO I.  Caracteristicas de los grupos dependiendo del indice estradiol/évulo
Grupo A Grupo B Grupo C p
(< 100 pg/mL) (101-250 pg/mL) (> 250 pg/ml)

Edad 33244 328 4.6 323 x4.2 0.387

Edad varén 359 +5.8 36.0+6.0 34.0+7.6 0.504

Foliculos 9.24 + 6.2 1111+ 6.2 10.6 £6.9 0.090

Estradiol d10 537 + 455 1560 = 1140 2921 = 2567 < 0.001
OvulosMll 85 x5.7 9.6 £6.2 7.23 £5.8 0.014

Estradiol/foliculo 64.6 * 51.2 144.7 + 83.6 307.7 £ 346.3 < 0.001
Fertilizados 45+ 3.0 5.2+5.3 3.8x27 0.005

Embriones transferidos 27x1.0 2.9 +0.84 2.5+1.0 0.003
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| CuaDpRo Il.  indice de gestacién dependiendo del indice estradiol/6vulo

Estradiol/6vulo PacientesEmbarazos

indice de gestacion

< 100 pg/mL 87 19 21.8%
101-250 pg/mL 172 63 36.6%
> 250 pg/mL 73 13 17.8%
p = 0.003

tivamente (p = 0.831); luego se realiz6 el mismo ané-
lisis con el indice estradiol-6vulo y los indices de gesta-
cién fueron muy diferentes entre los grupos (21.83,
36.62 y 17.80% ), con diferencia estadisticamente sig-
nificativa (p = 0.003) (Cuadro II).

| Discusion

El efecto que pueden ejercer altas concentraciones de
estradiol consecutivas a los esquemas de hiperestimu-
lacién ovarica utilizados en reproduccién asistida atn
es un tema de debate en la literatura mundial. Existen
autores que defienden la idea de que las altas concen-
traciones séricas hormonales no son deletéreas para el
prondéstico reproductivo de las pacientes;” sin embar-
go, algunos otros han demostrado clinicamente el efec-
to adverso en la receptividad endometrial.”” Existe un
trabajo que apoya esta tltima hipétesis, pero tomando
en cuenta el indice estradiol-6vulo en mujeres a quie-
nes se realizé transferencia intratubdrica de gametos.*

En este estudio retrospectivo, analitico, realizado
en 332 mujeres a quienes se hizo ICSI en un periodo
de dos afios, se demuestra que un indice estradiol-6vu-
lo mayor a 250 pg/mL es deletéreo para los indices de
gestacion y que las pacientes con mejor prondstico son
aquellas con una relacién estradiol-6vulo que se situa
entre 100 y 250 pg/mL.

A pesar de las altas concentraciones de estradiol,
el grupo con mayor indice estradiol-foliculo tuvo me-
nor cantidad de 6vulos metafase II que fertilizaron en
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