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Visto:
El expediente N° 02418-22; y

CONSIDERANDO:

Que, los articulos Iy II del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de Salud dispone que la
salud es condicion indispensable del desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar el bienestar
individual y colectivo, y que la proteccién de la salud es de interés publico. Por tanto, es responsabilidad

del Estado regularla vigilarla y promoverla;

Que, mediante Resolucién Ministerial N° 302-2015/MINSA, se aprueba el documento denominado “Norma
Técnica de Salud para la elaboracién y Uso de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud”;

Que, el Jefe del Departamento de Gineco Obstetricia con NOTA INFORMATIVA N°207-DGO-
HONADOMANIL.SB.22 de fecha 26 de agosto de 2022, solicita al Director Adjunto la aprobacion de la
>/ Adopcién de diez Guias de Practica Clinica del Servicio de Reproduccién Humana Departamento de Gineco
Obstetricia originarias del Instituto Nacional Materno Perinatal, adjuntando copias de las Guias
iginariamente emitidas;
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J | Jefe de la Oficina de Gestion de la Calidad con NOTA INFORMATIVA N°165-2022-0GC-
ONABOMANI-SB de fecha 24 de junio de 2022, se dirige al Director Adjunto con los fundamentos que
ong, emite opinion favorable y continuar con los tramites de aprobacion de la Adopcion de las 10
¢ Practica Clinica del Servicio de Reproduccion Humana del Departamento de Gineco Obstetricia;

5. Quesmediante NO*Qh‘IENFORMAﬂVA N°115-2022-DA-HONADOMANL.SB de fecha 27 de junio de 2022, el

Ky
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M'nl@_,' ector Adjunto emite opinién favorable al pedido de aprobacion de la Adopcion de las 10 Guias de
““Practica Clinica que adjunta;

Que, mediante MEMORANDO N° 210 -2022.DG.HONADOMANIL.SB de fecha 28 de junio de 2022, el
Director General solicita a la jefatura de la Oficina de Asesoria Juridica proyecte el correspondiente acto

resolutivo;

on la visacion de la Direccién Adjunta, del Jefe de la Oficina de Gestidn de la Calidad, del Jefe de
partamento de Gineco Obstetricia, del Jefe de la Oficina de Asesoria Juridica del Hospital Nacional

pcente Madre Nifio “San Bartolomé”;



En uso de las facultades y atribuciones conferidas mediante Resolucién Ministerial N° 051-2022/MINSA,
como Director General del Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San Bartolomé” y de acuerdo al
Reglamento de Organizacidn y Funciones del Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San Bartolomé”,
aprobado mediante la Resolucién Ministerial N° 884-2003-SA/DM;

SE RESUELVE:

Articulo Primero.- Aprobar la “Adopcién de 10 Guias de Practica Clinica del Servicio de Reproduccién
Humana del Departamento de Gineco Obstetricia del Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San
Bartolomé”; que se describen:

» Guia de Practica Clinica para la Evaluacion de la pareja infértil, compuesta de 11 folios

e Guia de Practica Clinica: Evaluacién de reserva ovarica, compuesta de 11 folios

» Guia de Practica Clinica: Factor tubarico en infertilidad, compuesta de 21 folios

« Guia de Practica Clinica: Factor masculino en infertilidad, compuesta de 28 folios

» Guia de Préctica Clinica: Miomatosis e infertilidad, compuesta de 8 folios

e Guia de Practica Clinica: Pdlipo endometrial e infertilidad, compuesta de 6 folios

» Guia de Practica Clinica: Adherencias endouterinas e infertilidad, compuesta de 11 folios

e Guia de Practica Clinica: Sindrome de ovario poliquistico e infertilidad, compuesta de 12 folios
» Guia de Practica Clinica: Endometriosis e infertilidad, compuesta de 13 folios

e Guia de Practica Clinica: Pérdida Gestacional recurrente, compuesta de 19 folios

iculo Sequndo.- Disponer que el Departamento de Gineco Obstetricia, implemente la difusion y
cion interna de las Guias de Préctica Clinica aprobadas en el Articulo 1° de la presente Resolucidn.

lo Tercero.- Disponer que la Oficina de Estadistica e Informética, a través del responsable del
e Transparencia de la Institucion, se encargue de la publicacién del acto resolutivo, en la direccion
ica www.sanbartolome.gob. pe.

Registrese y Comuniquese,

M.C. SANTIAGS & CABRERARAMOS
Director G
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RELACION DE GUIAS DE PRACTICA CLINICA

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA LA EVALUACION DE LA PAREJA INFERTIL
GUIA DE PRACTICA CLINICA: EVALUACION DE RESERVA OVARICA

GUIA DE PRACTICA CLINICA: FACTOR TUBARICO EN INFERTILIDAD

GUIA DE PRACTICA CLINICA: FACTOR MASCULINO EN INFERTILIDAD

GUIA DE PRACTICA CLINICA: MIOMATOSIS E INFERTILIDAD

GUIA DE PRACTICA CLINICA: POLIPO ENDOMETRIAL E INFERTILIDAD

GUIA DE PRACTICA CLINICA: ADHERENCIAS ENDOUTERINAS E INFERTILIDAD
GUIA DE PRACTICA CLINICA: SINDROME DE OVARIO POLIQUISTICO E
INFERTILIDAD

GUIA DE PRACTICA CLINICA: ENDOMETRIOSIS E INFERTILIDAD
GUIA DE PRACTICA CLINICA PERDIDA GESTACIONAL RECURRENTE
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P

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA LA EVALUACION

"HUMANA.

SERVICIO DE'REPRODUCCION

DE LA PAREJA INFERTIL
P
I FINALIDAD
Contribuir a_i_l adécuado. abordaje ‘en la evaluacién y diagnostico de la pareja infértil. Para
mejorar la fecundabifidad que permita asesorar a la pareja sobré las posibles etiologias de'su

i_nf_e‘_rtilidad,_-jofre'cjer-.un plan-de tratamiente y disminuir el plazo hasta la concepcién (objetivado
en tasa de recién nacide vivo). -

I [OBJETIVO

1. E'st%biede_r los criterios técnicos para el estudio, diagndstica y tratamiento de la pareja
infértil. -

2. ldentificar la/las causas de infertilidad _

3. P'rc'_gponef'r- el tratamiento que ofrece las mejores posibilidades de éxito en un plazo
razonable considerando la edad de Ia paciente y el tiempo de evolucion de la
enfgerme;dad

W. | AMBITO DE APLICACION

‘Servicio de?Repf.od'uccién Humana del Hospital Docente Madre —Nifio San Bartolomé

. %’DIAZGN’OSTIGO Y TRATAMIENTO DE LA PAREJA INFERTIL

4.1.NOMBRE Y CODIGO |
Nombre : Infertilidad femenina no especificada

CIE 10 : N97.9
Nombre : Infertilidad masculina
CIE10 : N46

Nembre : Estudio e investigacion-con fines reproductivos
CIE10 2Z31.4

V. | CONSIDERACIONES GENERALES

3

5.1.DEFINICION

INFERTILEDADﬁ: incapacidad de una pareja para gestar despues de un afio de relaciones

sexuales frecuentes (2 a 3 veces por semana) y sin el uso de metodos anticonceptivos-en

mujeres menores de 35 afios, y de 6 meses en mujeres mayores de 35 afios y/o situaciones
especiales (alteraciones menstruales como oligomenorrealfamenorrea, enfermedades

tubaricas, lenfermedades uterinas, endometriosis, antecedentes de cirugias ovéricas, rmujeres.

sometidas; a radioterapia y/o quimioterapia, pareja masculina con diagnéstico o sospecha de
infertilidad). _ _
Infertilidad primaria; cuando no'ha habido embarazos previos

H

‘Infertitidayl secundaria:-cuando ha habido tina gestacion anterior,.aunque no necesariamente:

con unpacido vivo.

FERTILIDAD: capacidad para . conseguir. un embarazo iuego de un afio de exposicion regular-al
coito. : P _

SUBFERTILIDAD: capacidad de lograr un embarazo SIN ayuda médica, pero en un periodo
“superior aiun afio '
FECUNDIDAD: Es la capacidad de conseguir un nifio vive como conseécuencia de la expasicion
ala posit}iiidad de un -embarazo en un ciclo. Representa el hecho de haber coricebido, es
objetivable y medibie _
FECUNDABILIDAD: Es la probabilidad de conseguir un embarazo en un ciclo menstrual.
ESTERILIDAD: Es la imposibilidad absoluta de fecundidad. Afecta a alrededor del 6% de las
parejas, que presentan una fecundabilidad nuia o escasa, com un plazo hasta la concepcion
que supera los limites de la fertilidad.

i
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5.2.ETIOLOGIA _ _ _
Un metaandlisis sobre las causas de infertilidad mostré que el 78.4% de las parejas padecian
probiemas-de infertilidad primaria y-el 21.6% problemas de infertilidad secundaria:

Prevalehcia refativa de las causas de infertilidad:

Causas Parsanezhad, 2018 [Rremohi, 2018 [Moridi, 2019 [Elhussein, 2019
Factor Femenino 43.5 % ' 30% 51.2% 42 8%
Factor masculino 34%, 20% 22.8%: 35.5%
Factor masculine y . . ]
If_emen'i_no 17% 30% 26% 18.4%
Infertilidad No o 4o o i Aon
explicada (ESCA) 8.1% 20% 3.4%

Las principales causas de infertilidad femenina y masculina se presentan respectivamente. a
continuacién. En ambos casos, es importante destacar la -evolucion social con el aumento
progresivo de la-edad a la que se desea tener descendencia: Este incremente se correlaciona
con la disminucién inevitable de la fertilidad con la edad. En las mujeres, la tasa de gestacion
por ciclo disminuye, mientras que la tasa de abortos esporitineos {AE) por ciclo aumenta

después: de los 35 anos. En el varon, aunque de forma menos conocida, los parametros

espermaticos dismiriuyen muy progresivamente desde los 30 afios hasta los 50 afios, donde se
produce Lna aceleracion del declive. Hay que sefalar qlie, a partir de los 42 afios, cuanto mas
aumenta la edad paterna, mayor es &l riesgo de aborto espontaneo, con mas aneuploidias
(risomia 21), y m
(acondroplasia, Marfan, etc.).

* Principales causas de infertilidad de origen femenino

— Causas anovuiatorias/disovulatorias : 40%

~  Causas tuboperitoneales : 30%.

— Causa endometriosica: 10%

~ Causasa cervicales: 4%

- Causas uterinas: 4%

- Causas sexologicas: 2%

— Ofras: 10%

* Principales causas de infertilidad de origen masculino.

— Causas testiculares secretoras- Centrales. (hipotalanio-hipofisarias)
(testiculares) Causas testiculares obstructivas: 23%

- Causas vasculares (varicocele), 18%

~ Causas infecciosas : 10%

- Causas inmunoldgicas: 5%

- Causas sexologicas: 7%

—  Sin causa: 37%

Perifericas

5.3.FISIOPATOLOGIA: directamente refacionado con el factor afectado:.

« Alteraciones dé& la ovulacion, que invoiucra la' perdida de. la integridad del eje
hipotalamo-hipofisis-ovario (calidad de la ovulacién)

* Alteraciones en la interaccion gamética (mococervical - esperma)

» Alteraciones en la funcionalidad-de los espermatozoides '

» Alteraciones funcionales y anatémicas de la trompa, cavidad uterina

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
La infertlidad es una patologia que afecta aproximadamente al 16% de las parejas en su
primer afio de vida conyugal; y a un'5% en el segundo afio, segun datos estimados en USA y
Europa, ' - '

as se incrementa el riesgo de patologias autosdmicas domiinantes

ELABORADO FOR: REVISADO POR: VIGENCIA
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1 de cada 7 parejas presentan Infertilidad.
‘Se estima que un 10% de parejas fértiles, sin MAC, no embaraza en el 1er. Afioy 5%
no 16 hacen dentro-de los- 2 primeros afios.
* Posibilidades de embarazo de una pareja fértil: 20% x ciclo.
E H

5.5.FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS

Los factoresj de riesgo gue se asocian a infertilidad mas conocidos son los siguien_tes:

5.5.1. MEDIO AMBIENTE: Exposicion a toxicos, stress y ocupacion, EDAD

[Edad: La edad de.la mujer es el factor mas importante.y se-sabe que la fertilidad
‘empieza a declinar airededor de los 30 afos. En el caso del varén, la fertilidad
‘natural se ve disminuida a partir delos 55-80 arios.

{Las tasas anuales de infertilidad entre los 25 y 29 aflos son menores ‘del 10%;
‘entre los 30y 34 afios de 15 a20%; entre los 35 y 40 afios de 26 a 46% y después
%de los 40 a 45 afios alrededor del 95%. Las tasas de aborto -clinico también se
‘incrementan con la edad siendo alrededor del 7% al 15% antes de los 30 afios, y
ide 34% a 52% a partir de los 40 afios.

5.5.2. {ESTILOS DE VIDA: Dieta, gjercicios (gue condiciena a obesidad); consumo de
tabaco, alcohal, drogas ilicitas ' _
Obesidad: Tanto la desnutricion como la sobrenufricion pueden -afectar
negativamente la fertilidad y los resultados del embarazo.

Las 'mujeres con IMC mayor de 30 kg/m2 presentan mayores tasas de irregularidad
menstrual y de infertiidad. Para mujeres infértiles anovulatorias con IMC > 30
kg/m2, la dieta; el ejercicio y la disminucién de peso en aprox. 9 @ 10%, restaura la
ovulacion y mejora las tasas de embarazo.

Tabaquismo: Hay significativa asociacidn entre el consumo de cigarrille y la
reduccion de la fertilidad entre las mujeres fumadoras, teniendo también un efecto
perjudicial sobre el TRA. También se-ha asociada.a mayor tasa de abortos, incluso
en. los casos de fumadoras pasivas. Los componentes toxicos del consumo de
cigarrillos se han encontrado en el liquido folicular ovarico de las fumadoras activas.
y pasivas. Ademas, se encontré-un mayor nivel de dafio en el ADN en las células
del cumulo ovarico ‘en las fumadoras en comparacién con las no fumadoras. En
conclusion, el tabaco acelera la perdida folicular, adelantando la menopausia-en 2
-afios, disminuye la receptividad endometrial; aumenta la probabilidad de abortos en
ciclos espontaneos y ciclos FIV y aumenta el riesgo de embarazo ectdpico

5.5.3. | FACTORES HEREDITARIOS

Antecedentes familiares: Preguntar por farniliares de primer y segundo grado sobre
miembros de la familia con infertilidad, defectos .de nacimiento, mutacianes
genéticas o discapacidad intelectual.

Vi. | CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1.CUADRO CLINICO
6.1.1. | SIGNOS Y SINTOMAS
En ‘cuanto-al estudio de la pareja infértil se debe iniciar con una. anamnesis y
examen fisico completa de ambos miembros haciendo hincapié en las
caracteristicas siguientes:
Anamnesis _ _
'« Historia. menstrual: FUR, régimen catamenial (oligomenorea/amenorrea.
©’hipomenorrea), dismenorrea, metrorragias
‘s Historia ginecolagica; antecedentes de ETS (EP! a repeticion), legrados
‘uterinos, AMEU, conizaciones, anticonceptivos inyectables, resultados de

ELABORADO POR: REVISADO POR: VIGENGIA
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evaluacion y tratamientos previos de ‘infertilidad, duracién de la infertilidad
y frecuencia de relaciones sexuales '

¢ Historia obstétrica: gravidez, paridad, resultados del embarazo vy
complicaciones asociadas; _

» Historia médica: enfermedades como lupus eritematoso, antecedentes de
radioterapia, quimioterapia, consumo de AINES, metotrexate,
metoclopramida, metildopa.

«. Historia quirrgica: cirugfas tubaricas, ovéricas (ooferectomias, cirugias por
endometriomas), cirugias uterinas

o Historia Familiar. edad de menopausia de la madre, hermanas, problemas
tiroideos, diabetes, cancer, defectos de nacimiento
Historia sacial: consumo.de TABACO, aicohsl, café y drogas illcitas
Historia nutricional: obesidad, desnutricién

* Historia sexual: frecuencia coital, disfunciones sexuales, Dispareunia

Examen fisico _
Examen fisico Mujer: Peso, talla (IMC), indice cintura- caders, signos de exceso de

andrégenos, examen mamario, examen- tiroideo y abdomino-pélviane. Inspeccién de-

vulva, especuloscopia (torma de-papanicolac) y tacto genital. _
Examen fisico Hombre: Derivar al andrélogo en caso que corresponda

Cuando se evalla a la mujer, la.anamnesis y el examen cllnico deben orientarse a investigar
dos aspectos basicos: 1) Certeza de ovulacion; 2) Certeza de integridad anatémica y funcional
uterina y tubdricas que permitan ia fecundacién e implantacian.

En el caso del vardn el estudio basico lo. constituye el espermatograma en &l cual la OMS
recomienda un minimo de dos examenes con un intervalo de 8 a 10 dias de separacion,

6.2. DIAGNOSTICO

Se establece en base a la anamnesis, exploracion fisica y examenes complementarios de.
ambos miembros de la pareja gue permiten Ia comprebacidn de los siguientes. factores que

pueden estar aislados o coexistir varios de &llos

» Infertilidad por Factor ovarico (ovulatorio — reserva ovarica)
Infertilidad por Factor tubo-peritoneal
Infertilidad por Factor moco cervical - esperma
Infertilidad per Factor endocrino
Infertilidad por Factor masculino _
Infertilidad por Causa descanocida (ESCA)

6.3. EXAMENES AUXILIARES

De la larga lista de estudios diagnosticos en infertilidad, soic unos pocos han demostrado
utilidad por su impactg en las: tasas de embarazo. Sin embargo, hay que realizar una
evaluacién critica de los estudios basados en: '

Sensibilidad: que tenga pocos falsos negativos.

Especificidad: que tenga pocos falsos positivos

Poce invasivo

Simple

Bajo costo

W

6.3.1. DE PATOLOGIA CLINICA, DE IMAGENES Y DE EXAMENES ESPECIALIZADOS
COMPLEMENTARIOS

EVALUACION DEL FACTOR OVARICO {(RESERVA OVARIGA Y OVULACION)
Deberia realizarse en toda mujer infértil mayor de 35 afios, y en aguellas mendres. de-35 anos
cdn oligo o amenorrea, antecedentes de-ooferectomia o cirugia ovarica, deendometriosis,

ELABORADC POR: REVISADO POR: VIGENCIA
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enfer_m‘edad‘je's :auto' inmunes (tiroiditis, colagenopatias), mala respuesta. a inductores de
ovulacion, y. antecedentes familiares de infertilidad.

Evaliacion de la reserva ovarica: es un componente importante en la evaluacion inicial de

infertilidad. Sin.embargo, no.existe una prueba ideal para su evaluacion. Se pueden solicitar.
I H
~ Dosaje FSH en el tercer dia del ciclo mayor de 10 Ul / L es considerado anormal
~  Dosaje de estradiol en el tercer dia del ciclo: 60-80 pg/dL..
— Dosaje-deLH: < 5 Ul y relacién de FSHILH: > 2.
- Hogmo'na Antimulleriana (AMH).. Considerado uno .de los. mejores. marcadores de
resérva ovarica por tener poca variabilidad interciclo e intraciclo pudiéndose tomar en

cualquier dia del ciclo menstrual. Valores por debajo de 1 ng/ml reflejan una baja

reserva ovarica. Se recomienda incorporar a la-evaluacion inicial siempre que se-tenga
:acc;fesb ‘econamico y metodoldgico; predice respuesta ovarica a una estimulacidn
ovdrica, mas. no predice tasa de embarazo _
- Conteo de follculos antrales. La valoracion por ecografia transvaginal del numero de
foliculos antrales (AFC) del 3 al 5 dia del ciclo, asi mismo del valumen ovérico, tienen
una alta: sensibilidad y especificidad para valorar la reserva ovarica. Se considera AFC

< 6 (foliculos. de 2-10 mm}, sumatoria de ambos. ovarios indica baja reserva ovarica

mas no predice tasa de embarazo.
- Unjhistorial de re'spuesta-:de'ficien'te a la estimulacion de la fertilizacion in vitro’ (menos
de cuatro ovocitos al momento de la extraccion del évulo).

La Hormoria. -an;timuﬂeﬁana. (AMH} junto con el Recuento de folfculos anitrales (AFC) son 10s

‘marcadores més sensibles y especificos (considerados. como pruebas de primer orden) para

medir resetva ovérica: Actualmente sirven para predecir respuesta ovarica exagerada, normal o
dfsminufda§ y no:sirven para predecir embarazo.

Evaluaci6n de la ovulacion: |
- Progesterona sérica en dia 21 de ciclo (valores mayores a 3 hg/ml indican ovulagion y
valor mayor 10 ng/ml indicaria secrecion adecuada de progesterana latea)

- Mdnitoreo folicular: ecografia seriadas: la primera ecografia del dia 2 al 5, la segunda

ecografia del dla 12 al 13y la tefcera del dia 16-23.de la fecha de ulima regla.
i

EVALUACION DEL FACTOR TUBO- OVARICO-PERITONEAL

Se debe realizar mediante histerosalpingografia (HSG) con prueba de cotté la cual presenta

aproximadamente 93% de sensibilidad, 90% de especificidad (7). El VPP de 70%, VPN de 8%

(24). Solicitar dependiendo de la edad de la paciente. Permite.evaluar: 1. morfologia y tamano
dela cavic.!ad_ uterina 2. permieabilidad tubaria (factor adherencial). Solicitar realizar entre dia 7
y 12 del ¢iclo.: (6-10). Advertir sobre la preparacion previa y las molestias/dolor durante el
estudio. | - | _

La Laparascopia: Permite obtener informacion complementaria a la HSG. Se utiliza: 1. para

verificar lg patologia identificada en la HSG. 2. en caso de pacientes con antecedentes de

patologia ée_l\;ia'na, cirugfas pelvianas previas o signos y sintomas que sugieran fa presencia de

‘Endometriosisi: o adherencias 3. de acuerda a criteric del profesional para completar el

diagnéstico: de ‘infertilidad inexplicada (ESCA) (especialmente en menares de 35 afics) 4. En
Hidrosalpinx, se recomienda desvinculacion-por via laparoscopica (salpinguectomia).

La laparoscopia + cromotubacién debe realizarse cuando |a HSG sugiere obstruccion tubaria
ya que ésta solo se confirma por laparoscopia en un 50%. Sin embargo cuando ia HSG sugiere

trompas pierme'jabl'es‘ &sta se confirmard por laparoscopia €n un 95% .

P
‘Evaluiacién del factor uterino:

La HSG, 1a ecografia transvaginal y la histerosonografia sirven como diagnostico inicial de
patologia ;e'ndoi.uterina-, que luego sera confirmado por histeroscopia.

Se recomienda la ecografia transvaginal basal (2°-5° dia de ld regla) para la valoracion
anatomicg uterina y el conteo de foliculos antrales.
A
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Las anormalidades uterinas tales como leiomiomas submucoesos, defectos def desarrollo de los
tonductos de Moller, pélipos y adherencias se encuentran en aproximadamente 10 a 15% de-
mujeres-con problema de fertilidad . La hieroscopia es:-reconacida como €l “gold standard" para
la visualizacion de la cavidad uterina . No es parte del estudio basico por los costos.

Evaluacién de Factores endécrinos y disfuncién ovulatoria

Tiroideopatias: evaluar TSH

Alteracicnes de la Prolactina: considerar patologico a dos determinaciones de prolactina sérica
alteradas en condiciones basales. _
Alteracionies-hipotalamo-hipofisarias: evaluar FSH y LH. Alteraciones ovaricas: evaluar estradiol
en fase falicutar temprana. _ _
Sospecha de hiperandrogenismo: agregar Testosterona, Androstenediona, DHEAS, 17 OH
progesterona.

Sospecha de Insulinoresistencia: agregar glucemia e insulina en ayuno

Evaluacion del factor masculino Espermatograma: _ _ _

Es el analisis de eleccidn para detectar alguna anomalla en- el factor masculino. Requisito:
Abstinencia sexual de por lo:menos 2-3 dias.

Debe iniciarse en paralelo con la evaluacion de la mujer. L
Siempre realizar dos espemogramas. Posee un alta sensibilidad alrededor del 89.6%, pero
una pobre especificidad, esto quiere decir que un seminograma anormal no significa
necesariamente un semen patologico.

La realizacién del estudio basico NO debe extenderse mas alla de dos ciclos menstruales.

De confirmarse. una alteracion amerita una evaluacion urolégica. Considerar cultivo en'semen.

TABLA N° 01: Valores normales del espermatograma segiin OMS (2010) (23)

indicadores Valores normales
Volumen eyaculado. 1,5-8,0ml
pH del semen. 72-8,0
Concentracién espermatozoides/m| >15 mili/ml
Conteo total de espermatozoides _' > 39 millleyac
Movilidad lineal progresiva 1 >32 %
Movilidad total (progresivos y no progresivos) >40%
Morfologia normal OMS (4%) (Kruger 14%) >4 %
Viabilidad >58 Y%
| eucocitos <1 milion/mt

6.3.2. ESTUDIOS ESPECIALIZADOS COMPLEMENTARIOS
Estudios genéticos: No.son parte del estudio inicial de la pareja infértil. Consejo. genético
obligatorio ‘en parejas con anomalias genéticas detectadas y/o con posibilidad de heredarla. En.
‘aborto a repeticién y factor masculino severo-hacer cariotipo de pareja.
Estudio Psicoldgico de la pareja, La relacién entre el estres y los problemas. de fertilidad es-
compleja Disminuye. la libido, Disminuye el niimero de relaciones ‘'sexuales, aumentan las
disfunciones sexuales. El acompafiamiento psicoldgico debe ofrecerse a todos los pacientes.
infértiles para reducir la ansiedad generadas durante el estudio y ios tratamientos:
Las pruebas tales como; test postegital, biopsia de endometrio, anticuerpos antiespermaticos,
test de chlamydia, ecografia 3D ~ 4D, y ofras mas, no deberian solicitarse por no haber
demostrado ninguna correlacién. consisterite con la probabilidad de embarazo.
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6.4. MANEJG SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA
El mainejo se basara en el tratamiento ya sea médico o quirtrgico del factor de infertilidad que
'se haya |dentlf|cado luggo de la evaluacion clinica y resultado de los. examenes auxiliares.

REPRODUCCION ASISTIDA DE BAJA COMPLEJIDAD (RABC)

Cuando hablarmos de RABC nos referimos basicamente a los tratamientos de
induceién/ estimulacion de ovulacion, mas relaciones pragramadas- ¢ Inseminacién
Intrauterma (1IU). Es fa'menos invasiva, las mas fisiolbgica y mas-economica.

Los reqwsltos para una Inseminacion Intrauterma como indicacién terapéutica son:

Gomprobacl_én de la perméabilidad tubaria.(al menos una trompa uterina permeable)
Reserva Ovérica Adecuada.

Cavidad uterina normal

Mmbres jévenes con poco tiempo de bilisqueda.

Una induccion de ovulacion satisfactoria. ’

Una congentracion de espermatozoides mayor de 3 x 106, méviles post capacitacién y
con una teratozoospermla no'inferior al- 4% seg un los criterios estrictos de OMS.

Indlcaclones para Inseminacién Intrauterina (ilU)
Las prmcmales mdlcacwnes son:.

Infertllidad Masculina.

Incapacndad para depositar semen ‘en la vagina: disfunciones sexuales, eyaculacion-

precoz, vaginismo o impotencia.
-Ollgo-asteno -teratozoospermia leve — moderada-con REM mayor de-3 miilones.

Infertthdad Femeniha

Cewlcal Las modernas técnicas de capacitacién espermatica y el uso de catéteres.

para Ja IlU superan los problemas localizados a nivel cervical.

_'Endometnosus Se usa en los casos de endometriosis de grado | o 1l de'la AFS, con

_permeablhdad tubaria.

Dlsjuncufm Ovulatoria: En el trastorno ovulatorio de:tipo 1l de la OMS. cuyo ejemplo mas
relevante es el SOP, _

ESCA: Es en esta situacién en que la 1IU cobra importancia frente a la simple induccion
de pvuiacion méas CD. '
Inrr';'unoljc')git:o.

REPRonu'gcciéN ASISTIDA DE ALTA COMPLEJIDAD (RAAC)

Cuando nos refenmos a RAAC, hablamos bésicamente de las técnicas de fertilizacién in vitro
(FIV) vy myéccién espermatica intracitoplasmatica {ICSI).

Indicaciones para FIV
Las pnnclpales indicaciones, entre absolutas: y refativas, para FIV-son Ias siguientes:

Obstruccnén de trompas, salpinguectomia bilateral

Clrugla Tubaria fallida..

Sifdrome-adherencial severo.

Oligoanovulacion.

Baja reserva ovarica.

'Smdrome de Ovario Poliquistico.

Endometnoms grado 1l y IV de la AFS.

Factor masculino moderado.¢,

ESCA que no responde.a la liU.

Fa1[a al tratamiento. de reproduccién asistida de baja complejidad.
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indicaciones para ICSI

- Factor masculino grave
< 1x 106 espermatozoides maviles post capacitacién,
< de 4% de formas normales.

~  Azopermia obstructiva

~ Los espermatozmdes se obtienen por biopsia testicular. (TESE), o por Aspiracion del

epididimo. (MESA).

— Imposibilidad de recoget la muestra. Pacientes con paraplejia, en estado de. coma,

impotencia, etc.
— GCuando falla’la FIV

8.5. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

No aplica en nuestra institucion.

6.6.FLUXOGRAMA COMPLETO

{ PAREJA INFERTIL ]

v

. Pa_\_pani;o}au

« Historia ciinica
« Exploracion fisica

— N

— : - 3
i c FACTOR

DOSAJE ' JUBARICO -

HORMODNAL PERITONEAL

FSH, LH, E2, P4 '

{D1A 21 DEL CICLO)} HISTEROSALPIN-

o GOGRAFIA

TSH. T4L, PRL de )

acuerdo a criteric LAPAROSCOPAS

clfnica. LAPARGTOMIA

CONTEC DE DIAGNOSTICA

FOLICULOS ’

ANTRALES Evaluacion de

Nimearo de foliculas permeabhilidad

antrales por tubfrica medianta

ecografla TV, cromotubaclsr. .

HORMONA e o

ANTIMULLER!ANA.
Dosaje e harmoria;
antimuflériana:de
acuerdo a erileria
clinica.

IDEAL ; “CFA+ANMH

‘ECOGRAFIA
TRANSVAGINAL

Evaluacién da

maorfolagia uterina.

HISTEROSDND-
GRAFIA

" Evaluacion de

cavidad uterina,

HISTEROSCOPIA
E\raluacldn de
cavidad uterina en
caso se evidencie
patologla en;
exdmennes
anteriores con
posibilidad de ser

guirdrgica.

ESPERMATO.:
| crama

TESTDE =
FRAGMENTACION
ESPERMATICA
Dea )
acuerdo. a criterio
clintco.

EVALUACIIN
POR
ANDROLOGIA
Evaluacion y
tratamignto de
patologias
masculifias
patencialmente
carregibles; de
acuardo a ctiteria,

|

Y

COMPLEJIDAD

COMPLEJIDAD

" TRATAMIENTO DE BAJA

TRATAMIENTO DE ALTA
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VII. ANExos
GRAFICO DE ESTUDlO BASICO INICIAL DE LA PAREJA INFERTIL
§'
ISTEROSALPINGOGRAFIA eco(opc) eco{opc)

FSH - LH E2
TSH - Prl
IDEAL SOLICIT'A'R AMH
ZONTEQ DE FOLICULOS
: NTRALES(CFA}

H
CFA ' ? HISTEROSONOGRAFIA DEPENDIENDO DE LA EDAD
; :

7

14

CnE Gaey  Rody  SuoEn  Gasem GREE o RLRY BT W@

i 28
Progesterona (opc)
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| FINALIDAD:

Parametros @ltili'zajdos para evaluar la capacidad de los ovocitos para responder a la estimulacion
ovarica. § ‘

I OBJETIVOS:

P . ,
- Protocolizar los examenes a. utifizar en la medicion de reserva ovarica.
- Usar de manera racional los recursos de laboratorio.

= Uilizar crlterlos estandarizados y basados en la evidencia en la-eleccion de pruebas de reserva
ovarica, |

- Dmglr de; anera adecuada los fratamientos de reproduiccion en pacientes en funcion de reserva
pvarica.

Hl. AMBITO DE APL]CAC[ON
Servicio de. Reproduccmn Humana del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolome.

. EVALUAbloN; DE RESERVA OVARICA

NOMBRE Y CODIGO

Nombre: Eval_uacién de Reserva ovéiica
CIE 10: Z31.41
V. CONSIDERACIONES GENERALES:

1. DEFINIGION RESERVA OVARICA:

‘La reserva jovarica es un término de biologia reproductiva que describe el potencial funcional

del ovario: es decir, la capacidad ovarica de canjuntar la foficulogénesis y laesteroidogénesis. Se

usa para. deﬁnlr la cantidad y calidad de los foliculos presentes en los ovarios en un momento.

‘dado (1). Se han disefiado una serie de-estandares clinicos para evaluar de forma indirecta, pero
confiable de la reserva ovérica, En este protocolo se describiran los examenes mas utilizados y de
mayor utilidad ch_n_lc_a (VER TABLA 1)
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TABLA N° 04 ! MARCADORES PARA VALORAR LA RESERVA OVARICA YRESPUESTA A
ESTIMULACION OVARICA CONTROLADA

Parametros clinicos Edad. o iy .
Respuesta a estimulaciones: ovaricas previas
Pruebas Dinamicas Test de citrato de ciomifeno Test de agonista dé

GnRH Test con FSH exdgena

Determinaciones hormonales (Pruebas  [FSH basal Cociente FSH/LHEstradiol basal
estaticas) Inhibina B o
Hormona antimulleriana (AMH)

Parametros ultrasonogréficos Recuento- de foliculos antrales (AFC}) Volumen:
: ovarico

Estudio Doppler de ovarios.
Marcadores. genéticos Mutacidn en la subunidad b de la LH

Mutacion en el receptor de FSH Mutacion en el
receptor de LH

Viodelos multiparametnicos Medicion de FSH, AMH y CFA

2. PRUEBAS ESTATICAS:
a. DETERMINACION DE FSH SERICO BASAL:

L:a determinacién de |as cifras séricas basales de hormona foliculo estimulante (dia 3; 4 ¢5 del ciclo
menstrual) es. el indicador mas utilizado en la evalvacion de la reserva ovdiica debido,
fundamentalmente, a su bajo costo y a su aceptable valor predictivo (2). Cuando. se establece un
punto de corte de 10 Ulimi, la deferminacion basal de FSH tiene sensibitidad, -especificidad v
valores predictivos positivos y negativos de 60, 100, 100y 84.7%, respectivamente, en pacientes
mayores de 30 afios sometidas a proced|m|entos de: fertllizaczon asistida (3). La elevacion de FSH se
vincula con alteraciones de la fase proliferativa e mcapacldad para regular |a foliculogénesis y la
maduracién-folicular, disfuncién ovulatoria'y acortamiénto de la fase Iotea.. Su valor debe tomarse
con cautela en mujeres menores de-35 afios con ciclos reguilares y sin factores de riesgo de baja
reserva ovarica, ya que se ha publrcado que alrededor de 50% de las mujeres con cifrasbasales altas
de FSH se embarazan (4) asimismio puede haber elevaciones: transitorias de FSH (4). Esto puede
explicarse parciaimente por la variabilidad de las concentraciones de |a hormena y la heterogenadad de
sus isoformas (5), ademés existe variacion mensual debido a persistencia de cuerpo luted: (6). - Sin
embargo, la medicién de FSH no: guarda una fuerte asociacién con pronéstico de embarazo, sin
embargo mantiene un buen valor predictivo negativo con valores elevados (7), y es mas Utif a mayor
edad de |a pacients (8).

b. DETERMINACION DE ESTRADIOL SERICO:

La disminucién basal de estradiol (< 30 pg/mi} indica menoscabo-de la funcion estercidogénica
ovérica. Sin embargo no hay ‘puntos de corte que demuestren sensibilidad ni especificidad aceptables
como ‘indicador de la reserva ovarica ademas revelan una estasa cofrelacién ‘con la respuesta clinica a
la hiperestimulacion ovérica controlada v con Jas tasas de embarazo. En un estudio () la tasa de
cancelacion fue mayor cuande el estradiol era menor de 20 pg/ml o mayor de 80pg/ml. En otro
estudio {10) también demostrd que ios niveles elévados de £2 en dia 3 (>80pg/ml),

correfacionaban con menores fasas de embarazo clinico y mayores tasas de cancelacion de 0|clo
asimisimo " iientras mayor eran los niveles. séricos (>100pg/mL) eran peor: los resulfados. Asimismo
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mientras menores eran los niveles de E2 (<30pg/mL) peores resultados presentaban en ofros
estudios (11} Existen pocos estudios gue evallan su precision diagnéstica en cuanto a baja respuesta
y probablllda_g der no embarazo.

c. DETERmiNAcif)N DE HORMONA ANTIMULLERIANA (HAM)

La hormona antlmulienana es una glucoproteina que se origina en las células de la granulosa de
los folicilosien crec:lmlento (pre-antrales y antrales pequefios) siendo un modulador negativo de. la
follculogenesas ovarica, ‘Su determinacion es un indicader dlinico confiable en la gvaluacién de la
reserva ovarica ya que traditce de forma indirecta lacantidad y actividad de los foticulos reclutados.

Comparada con dtros marcadores de resérva avarica, la HAM manifiesta menos variabilidad y sus

concentracmnes son uniformes a lo largo del ciclo. menstrual (1.1 ngfmL en mujeres
ovulatorlas) Las concentraciones séricas-de esta hormona disminuyen con el enve;emmlento y
se oorrelamonan con €l nimero de: foliculos recuperados en ciclos FIV. Se ha reportado que estas

pacientes. t|enen tasas altas de implantacion y embarazo cuando sus concentraciones séricas-

son. mayores de 2.7 ng/ml. (12-15)

Las I1m|tac|ones de la HAM son los puntos de corte ¥ estandarizacion en relacion con el logro de
embarazo y§ la predzccmn de mala respuesta; por lo que se sugiere utilizar en conjunto otros
'sndtcadores} como el conteo de foliculos antrales (CFA) a través.de uitrasonido (16-18)..

Se ha visto que Ios niveles de HAM muestran una.variacion en funcién de la edad de la paciente, por.
lo que un punto de corte aislade no es adecuado. para valorar baja reserva ovarica, por lo que se

puede utlhzagr un nomograma (1 9).

Enun meténahsns de 13 estudios, se evidencid que HAM tiene la misma precisién diagnostica
para predecu pobre respuesta y no embaraze al igual gue el conteo de foliculos antrales (20).
Ademas su;precmlon s comparable con la- medicion de FSH, conteo de foliculos antrales, test de
carga con cifrato de clomifeno y test de estimulacién con FSH {21-22).

Ademas, se*puede utilizar en la evaluacion de la reserva ovérica para las mujeres jovenes con cancer
(23). La medicion de HAM antes y después de la quimioterapia permite la deteccion de diferencias en
la toxicidad de ovario entre |os regimenes de quimioterapia'y puede ayudar-a evaluar a funcidn ovarica
-alargo pl_aza. (23-24.).

'TABLA N” 2 UTiLIDAD DEL USO DE HORMONA ANTIMULLERIANA (42,43,44)

Réproduccion asistida Permite individualizacidn de protocoios de estimulacitn ovérica. .
Slndrome de ovario Niveles elevados se relacionan con fisiopatologia de SOP.
poligu lst|co Valores fos-pueden ayudar en diagnostico

Quimjoterapia-radioterapia  [Permite hacer seguimiento en pre y post tratamiento.

Permite hacer una valoracion en.pre y post cirugia'y su impacte

Citugids ginecolagicas e
p - en fa reserva ovarica.
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d. DOSAJE DE INHIBINA B

Es una hormona glicoprotei'na que es secretada principaimente por los foliculos preantrales y
antrales. La concentracion sérica de inhibina B disminuyé con la.disminucion relacionada con la edad en'el
ndamero de ovocitos. La inhibina B tiene realimentacién negativa central que controla la secrecién de
FSH: por o tanto, una disminugcian-en los niveles de intibina B conduce a un aumento de la. Secrecion

hipofisaria FSH y los niveles de FSH folicular tenprama-superiores. Sin embargo, existe una variabilidad

significativa en los niveles de inhibina B entre los ciclos menstruales. Este marcador no predice con

fiabilidad una mala respuesta a la estimulacion ovérica y, por lo tanto, no es una prueba

recomehdada (25)
3. PARAMETROS ULTRASONOGRAFICOS
a. CONTEO DE FOLICULOS ANTRALES: (CFA)

El conteo de foliculos anirales por ecografia, en condiciones basales y sin estimulacion ovarica, es
uno de los pnnCipaIes indicadores de: reserva ovérica y la prediccion de la respuesta a la
hiperestimulacion ovarica controlada. El nimero y el didnietrc de los foliculos antrales de una
reserva ovarica normal y de buena respuesta a la hiperesfirmutacién cortrolada varfan.de 6 a 18
foliculos, y de 2 a 10 mm de didmetro.. En ciclos. FIV, con un conteo -mayor de cinco foliculos se

observd buena respuesta ovarica a la hiperestimulacién, lo que produjo adecuadas tasas de.
embarazo (26). El CFA se correlaciona positivamente-con ofros indicadores. Se recomienda realizarlo.

de manera rutinaria en tratamientos de reproduccion. Existe una correlacion positiva entre la edad de
la paciente y el volumen ovarico, ya" que este disminuye a partir de los 35 afios de edad (27,28). Se
considera como una prueba de primera linea en la evafuacién de resérva -ovérica. Algunos indican
que €l CFA es mejor predictor para baja respuesta y tasa de embarazo (29), mientras ofros evidencian

mayor diferencia significativa (30). La medicién de CFA ha. demostrado tener mejor valor predictivo que la

‘de FSH basal (31). Asimismo se ha correlacionado con &l niimero de: ovocitos recuperados en aspiracion
folicular y ia tasa de embarazo en ciclos de FIV-(32). Algunos estudios muestran stperioridad de} CFA
sobre la medicién de' AMH para predecir baja respuesta (33). La medicion de CFA tiene variabilidad
baja'y reprodugibilidad adecuada. Existe variabilidad interciclo: hay variaciones ciclo a ciclo pero
no afectan ef valor predictivo del CFA, el recuento repetide no mejora el valor predictivo del test.
Cuando haya discordancia entre el CFA y HANM, esprefenble guiarnos por el GFA para el manejo {45).

TABLA N°: 3: LOS REQUISITOS CLINICOS Y TECNICOS BASICOS PARA LA EVALUACION DEL
RECUENTO
DE FOLICULOS ANTRALES (46)

Consideraciones clinicas:

» Contar [os foliculos entrerlos dias 2 y 4 de un ciclo menstrual espontdneo o-con ACO para evitar e}
efecto de ia variacidn intra-ciclo. (S8& puede contar también en cualquier dia del ciclo)

s Incluir-todos les foliculos anirales de 2 a 10 tmm de diametro.

Consideraciones técnicas: _ o

» Un persanal debidamente capacitada en eco TV, debe realizar AFC en cada semicio,
s Las imagenes bidimensionales en tiempo real son-adecuadas.

o Utilice un'transductor transvaginal.

b Utilizar una sorida con una frecuencia minima de 7 MHz, que se mantenga en un estado adecuado y
\capaz deresolver una estructura de 2 mm de didmetro.
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s Utilice un-proceso sistematico para contar foliculos antrales:

- [dentificar el-ovario

— Explorg fas: dimenstones-en dos. plancs (realice un barrido de exploracion)

= DeCIdl la direccion de! barride para medir y contar foliculos

. Mide el foliculo méas grande en dos dimensiones

Si el foliculo mas grande tiene <= 10 mm de didmetro:

o Comience a contar desde el margen ovarico. externo del barrido hasta el margen opuesto

o Considere que cada-estructura transonica redonda u ovalada dentro de los margenes ovaricos s
un folicuio

5 Repetlr el procedlmlento con.el ovario contralateral,

> Combine ef niimero de foliculos en cada ovario para obtener el AFC

Si el foliculo mas grande tiene> 10 mm de didmetro:

o Determlne el rango de tamaiio de losfoliculos midiendo-cada foliculo-secuencialmente mas
pequeno a su.vez, hasta que se encuentre un foliculs.con un diametrd de <= 10 mm.

o Realtce un recuento total (coma se describe).independientemente-del diametro del foliculo
o Reste &l niimero de foliculos de> 10 mim dei recuento total de foliculos..

‘2
i

b. vo'LUMéN. O\HRRICO: (VO)

La valoracmn ecografca del VO se ha relacionado con la capacidad de respuesta ovaricaa las TRA, de
forma que su reduccién se acompafia de baja respuesta en términos de reduccién del nivel de E2,
oVOCitos reclutados y tasas de gestacion (34) y elevadas tasas de.cancelacién. Aungue son necesarios
mas estudms se puede.incluir en los- protocolos de. valoracién inicial de las pacientes. candidatas. a
TRA. Este marcador tiene menos precision diagndstica que el conteo de foliculos antrales (35). Es un
pobre predlgtor de ovocitos -obtenidos en ciclos de FIV. Presenta limitaciones en antecedentes de
C|rug|as ovarlcas sindrome- de-ovario poliquistico y con foliculos. permstentes o patologia tumoral
ovarica, Punto de corte dé 3ec.

i
?

¢. FLUJOMETRIA DOPPLER:

Existe una leIacmn entre ¢l flujo sanguineo del estroma.ovarico y la respuesta folicular del ovario, las
pacientes gon baja respuesta tienen bajo flujo arteriai ovarico en fase folicular precoz y ciclo
espontaneo; No estd investigado-como parametro Unico sino junto al CFA, Présenta estudios escasos,
poco.reprodiicibles y con resultados variables {36)

4. B[_opsw DE OVARIO (BO)

El patrén de referencia-en la evaluacién de la reserva ovarica es el conteo de la poblacion de
foliculos pnmordla!es en ambos ovarios. El canteo de foliculos podria refiejar el pool folicular. La
densidad folicular disminuyé -con el incremento de la edad. Se ha encontrade un numero .de
foliculos mgmfcatwamente menor en !a biopsia de ovario de mujeres con mencpausia precoz,
anovulac:lor; crénica o baja reserva ovérica, cuando se compara. con mujeres fértiles. Un ‘estudio
observo que la BO no proporciona informacién adicional en la caracterizacién clinica de reserva
ovarica, y que fa'muestra de tejido es insuficiente para extrapolar el conteo de foliculos encontrados a
los del restcg del ovario {37).

_Limitacioine_s:
- Amplia vanacmn en el ritimero y distribucién de foliculos cvaricos inclust en el misme avario y en-el
mismo pacjente (38).

i
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- Lareserva ovarica no es un nlmero anatémico.estatico de foliculos, es un proceso dinamico(39)..
= No existen estudios que evaltian el valor predictive de histopatologia ‘antes de la estimulacion

para FIV (40)

No tiene utilidad. practica porque solo puedé obtenerse por laparotom1a o laparoscopia,
asimismo puede generar adherencias. (41)

Al contar con conteos bajos en la biopsia no predice exactamente la posibilidad de embarazo.
De acuerdo con esto, la biepsia no resulta Otil en la evaluacion de la reserva ovérica de pacientes

infértiles

TABLA N° 02: RENDIMIENTC DIAGNOSTICO DE PRUEBAS DE FUNCION OVARICA PARA
PREDICCION DE BAJA RESPUESTA

PRUEBA SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD A%Eg‘?:é%éﬁ‘
Edad 30.6% 96.5% 0.76
FSH> 10 UL 10-30% 80-90% 0.75-0.82
Estradiol> 80 pg/iml. 23% 86% 0.50
Homona antimuleriana< 0.7ng/l 40-97% 78-92% 0.85
Conteo de foliculos antrales 9-73% 73-100% 0.83-0.93
Inhibina B >45pg/mL 40-80% 64-90% 0.77-0.86
Modelos muitiparamétricos 39-97% 50-96% 0.82
Biopsia de Quario No evaluado No evaluado No evaluado
V1, MANEJO SEGUN NIVEL Y CAPACIDAD RESOLUTIVA
1. Realizar las siguientes pruebas de funcién ovarica:
- Historia clinica completa: valoracion del ciclo menstrual
- Ex&menes de laboratorio a solicitar; (3-5to dia:ciclo menstrual)
-© Hormona FSH
o Hormona LH _
o Estradiol sérico {E2).
o Progesterona sérica (P4). _ _
.0 Hormona Antimulleriana (HAM): {opcicnal, cualquier dia del ciclo menstrual)
~ Examen Ecografico:
‘o Conteo de foliculos antrales: (3-5to-dia cicio menstrual)
= Valor normal > 5 foliculos (suma de ambos ovarios)
2. Selsccion de pacientes:
Solicitar examienes hormonales y-ecografia transvaginal a las-siguientes pacientes:
~ Edad mayor de 35 afics. N
- Antecedente de cirugia ovérica - tubarica previa.
- Antecedente de radiacion pélvica, quimioterapia.
- Inferfilidad inexplicada.
- Comorbilidades con afectacion de reserva ovérica
ELABORADO POR: REVISADO POR: " VIGENCIA
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VI.FLUJOGRAMA DE VALORACION DE PRUEBAS DE RESERVA OVARICA:

PACIENTE CON DIAGNOSTICO DE.

INFERTILIDAD/ESTERILIDAD

PRESENCGIA DE FACTORES DE
RIESGO

Eciad < 35 afios.

Ausencia de factores deé riesgo.
Rilmo catamenial normal. -

N/

- Edad> 35 afios.

Presencia de faciores de riesgo;
Antecedenie de cirnugia
ovarica - tubarica previa,
“ A_ntecedent_e-de-_rédi_aciét}
pelvica.
- Infertilidad inexplicada.
- Comorbilidades con
afectacidn de reserva ovarica
- Ritmo menstrual iregular,

Hlstorla elinica compieta
- Ecograf’ a transvaginal: CFA
.(§3r=5t0 dia ciclo menstrual).

H
i

o]
o
G

- Historia clinica
valoracion del ciclo menstrual
-~  Exémenes de
solicitar: (3-5to dia cicle menstrual)
o Hormona FSH
Hormona LH
Estradiol sérico {E2).
Hormona
(HAM): -{opcional,
‘dia def cicle menstrual)
-~ Examen Ecograf;co
o Conteo de foliculos antrales
{3-5to dia ciclo menstrual)
- Valor normal >.5 foliculos

{suma de ambos ovarios)

completa:

laboratorio &

Antimulieriana
cualquier
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vill. ANEXOS
ANEXO 1
NIVELES DE-HAM, FSH Y CONTEQ DE FoLiC:ﬁ_uLos ANTRALES EN MUJERES SEGUN
EDAD

PARAMETROS** 24-33 afos 34-38 afios >39 afos

HAM (ngiml} 2.1 (1.1-3.4) 1.6 (0.8:2.9) 1.1{0.5-2.3)

FSH basal (UIIL) 6.9 (5.5-8.3) 7.4.(6.0-9.4) 7.9.(6:2-10.8)

CFA 11(8-16) 10-(6-13) 7 (4<11)

* Cu;a:d ro modificado de bibliografia 19,

**Valores en funcién de la mediana y tango intercuartii.

ANEXO 2

FIGURE 1.

Carrelation‘between the 3rd, 10th, 25th, 50th, 75th, 90th, and 97th percentles of seum AMH level and age.
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. FINALIDAD

Contribuir aI adecuado abordaje en la evaluacion, diagnostico y tratamiento del factor
tubarico es‘tructu ral en infertilidad.

%

11 OBJ ETlVO

Revisar ewdenCIa disponible y proveer recomendaciones para la evaluacion,
diagnéstico y manejo del factor tubarico estructural en infertilidad.
i : )

1ll. AnﬁBlTb DE APLICACION

Servicio. de Medlcma Reproductiva del HONADOMANI SAN BARTOLOME.

\'2 D!AGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE INFERTILIDAD FEMENINA DE ORIGEN
TUBARICO

41, NOMBRE Y CODIGO

Nombre Infertilidad femenina de. origen tubérico

CIE 10.: N97.1

V. CONSIDERAGIONES'GENERALES’

Las trompas de Falopio son mas que conductos pasivos que permiten el transporte de
gametos y embriones; juegan también un papel importante en diversas funciones
reproductwas como transporte y .capacitacién espermética, captura y transporte

ovocitario;

La.-afecclé

femenina

de ciclos de fertilizacion in vitro (3).

5.2

ET]O’LOGiA

fertlllzacnon soporte.nutricional y transporte del embrion (1).
n tubérica constituye actuaimente una de las principales causas de esterilidad
aprommadamente 25 — 35% de los casos) (2} y de indicacion de realizacion

Es 1mportante saber que entre las causas encontramos la enfermedad inftamatoria
'pelvlca y otros trastornos, como los derivados. de- endometriosis, salpingitis istmica
nodosa, etc (1).
La trompa es una estructura muy sensible a las infecciones, endometriosis y cirugia,
por el:dafio a la fisiologia tubarica que producen los gérmenes patogenos y las
adherencias que suelen ocurrir como secuela.. De alli que el factor' tubarico
constltuye en algunas series, la causa mas comun de infertilidad. La incidencia ha
variado poco, a pesar de los progresos en prevencion y tratamiento (4) Entre las
.causas ten_emos

Infecclosas

5.21.;
5.2.1. 1. Enfermedad inflamatoria pélvica
5.2.1. 2. ‘Salpingitis istmica nodosa

5.21.3.  Hidrosalpinx
5.2.1.4. Tuberculosis pélvica

5.2.2.: Endometriosis
ELABGRADD POR. REVISADO POR. VIGENGIA
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VI,

5.2.3. Quirlrgicas

5.2.3.1.  Blogueo tubarico bilateral
5.232. Secundaria a cirugias abdomino pélvicas.

5.2.4. Otras

5.241. Lesiones palipoides

5.3. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS. | o |
A través del mundo mas de 70 millories de parejas sufren de infertilidad, siendo el
dafio tubarico y la presencia de adherencias la principal causa (5). '

5.4, FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS - _
La severidad y magnitud de dafio tubérico, junto al tipo y extension de ias
adherencias, constituyen los factores mas determinantes del pronéstico reproductivo
posterior a un proceso inflamatorio pelviario (6). Entre los factores de mal prondstico

tenemos:

5.4.1. Dafio en la mucosa tubarica
3.4.2.. Dario severo uni o bilateral
5.4.3. Adherencias severas peritubaricas:

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1. CLASIFICACION SEGUN SU GRAVEDAD
La clasificacion de la patologfa tubérica es importante para describir a naturaieza y
extension de las lesiones, predecir prondstico y tener en cuenta la complejidad del
tratamiento médice- quirirgico. _
Se han propuesto multiples clasificaciones para categorizar el dafio tubdrico y su
prondstico reproductivo, sin embargo, ninguna es universalmente aceptada. Se
reconoce que el prondstico reproductivo es muy bajo. (<10%) en mujeres -con
obstruccién tubarica bilateral y cercano al 70% en mujeres con trompas permeables;

endosalpinx conservado y adherencias leves (7).

La clasificacion de Hull y Rutherford (8,9) es una de las que mas tiene correlacion
con -el prondstico reproductivo y distingue 3 categorias de dafio tubarico, otorga

probabilidad de obtener un nacido vivo a los 3 afios de se

relacién al incremento de severidad (10).

guimiento post cirugia, en
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TABLA N° 01: CLASIFICACION DE HULL ~RUTHERFORD

CLASE

i

K TAZADE
NOMBRE DESCRIPCION EMBARAZO
: 3 ANOS

LEVE/MENOR frompa ecluida (distalmente)

« Ausencia de fibrosis tubarica aun con trompa
ocluida (proximalments)
« Ausencia de distension tubarica aun con|  70%

GRADO | « Mucosa tubdrica de apariencia norma.
: » Adherencias laxas.

. » Dafio tubario severo unilaterai c/s dafio )
INTERMEDIO / contralateral merior.. ' 50%
MODERADO » Adherencias firmes limitada a trompas |
-ovarios.

Dafio tubérico bilateral.
Fibrosis tubdrica extensa, _
Distension tubarica> 1.5cm 10%
Mucosa tubérica anormal.
Obstruccion distal y proximal (bipolary
Adherencias densas extensas..

SEVERO/
GRADO li

6.2.

6:2.1.

6.2.2.;

6.2.3.

8.3.

CLASIFICACION SEGUN SU LOCALIZACION

Enfermedad tubarica proximal: Incluye adherencias infratubaricas.

malformaciones.congénitas, endometriosis y salpingitis istmica nodosa. Esta
litima se caracteriza por la presentacion de diverticulos en el endosalpinx

istmico proximal o intramural obliterando eventualmente ¢l lumen de la
trompa. La endometriosis puede afectar también la porcién intramural

proximal entre un 7 a 14 % de los pacientes con infertilidad por factor tubarico

(1),

Enfermedad tubarica media: En este tipo se incluyen las adherencias, ia

salpingitis istmica nodosa, endometriosis y principalmente el bloqueo

tubérico bilateral.

Enfermad tubarica distal: La enfermedad tubérica distal es causada por
multiples factores que incluyen salpingitis, adherencias por ¢cirugia previa'y
endometriosis. Existe una clasificacion para la.enfermedad tubérica distal en
leve, moderada o severa, basada en el tamafio del hidrosalpinx, extension
de: adherencias, grado de preservacion de la fimbria y apariencia del
endosalpinx. Esta clasificacion tiene implicaciones con respecto al embarazo

y tasas de ectdpicos antes y después-de la cirugia reconstructiva tubérica

(11)-
GUADRO CLINICO

La lesién en las trompas puede producir un hidrosalpinx secundario a una

obstr

uccion generalmente distal, ocasionarndo manchados intermitentes interciclos.

En caso de EPI aguda es frecuente tener fiebre, dolor pélvico y leucorrea. Las EPI
cronicas cursan de forma asintomaticas con: leves molestias en hipogastrio y

leucorrea. _
ELAEORADC POR:__ "REVISADO POR: VIGENCIA
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6.4. EXAMENES AUXILIARES

6.4.1.

HISTEROSALPINGOGRAFIA: Es el método de primera linea segun la

ASRM para estudio de patologia tubarica. Tiene poca vdriabilidad

interobservader. Cuenta con una
%. VPP 69.2-90.9%, VPN 59.2 -

sensibilidad de 65 %, especificidad de 83
88.2%. Es un test de valor moderado &n el

estudio de patologia tubdrica. Tiene mayor valor cluando se presenta
obstruccién tubarica bilateral o cuando es distal.

Tiene como ventajas un probable efecto terapéutico al realizarse. con

soluciongs oleosas,

probablemente debido al

drenaje de detritus

infracavitarios, asi como un probable efacto inhibidor de la fagocitosis de
espermatozoides por parte de los mastocitos (1) asi como valorar patrén-de
pliegues mucosos o adherencias intraluminales {3).

Una de sus probables limitantes es el hecho dé poder generar espasmo
tubario y con esto resultados falsamente positivos hasta en 50% de los
casos, asi como el hecho de no rioder detectar adecuadamente adherencias

peritubarias (1),

Su principal limitacion sera la presencia de obstruccion tubérico proximal
asociada (3). Entre las contraindicaciones para realizar la HSG se

encuentran: (12)
¢ Embarazo.

e Toda infeccién del tracto gen

riesgo de infeccién ascendente.
» Hipersensibilidad al medio de contraste, debido al riesgo de provocar una.
reaccién anafilactica

6.4.2,

ite-urinario, ya. que pudiera ocasionar un

HISTEROSONOSALPINGOGRAFIA DE CONTRASTE: Se realiza g través

de la inyecciéh de un medio de contraste de Acido palmitico (ECOVIST), tiene
una sensibilidad del 93%, especificidad del 89.7%, LHR (+):9y LHR (-) de
0.07. Sin -embargo, tiene una gran variabilidad entre ecografistas. Es
operador dependiente.

6.4.3.

SONOHISTEROGRAFIA: Se hari reportado sensibilidad de 78.2- 89%

especificidad 87~ 100%, con VPP 75.8-82.7%, VPN-91 .2% para la evaluacion
tubaria. Al parecer, es mejor que la histerosalpingografia, y comparable ¢on
la cromotubacidn laparoscépica, siendo su principal veritaja la posibilidad de
deteccion de anomalias uterinas, bajo.costs y bueria tolerancia (1).

6.4.4.

LAPAROSCOPIA / DYE TEST: Es el gold standard de estudio. Tiene una

sensibilidad del 100% y especificidad del 100%. Si existe obstruccién

bilateral el OR para embarazo baja a 0.2 (0.10-0.35) y si es unilateral el OR

es 0.65 (0.40-0.85).

Junto con la cromotubacién, tiene como ventajas la posibilidad de diagnosticar
adherencias peritubaricas, endometriosis y observar alteraciones uterinas, as/

como poder utilizarla como un tratami

quirtrgico (3).

ento terapéutico en el mismo evento

Sin embargo, es invasiva, c'q'skos__a y amerita sala de operaciones, por lo que
no.es adecuada su realizacién rutinaria-€n el estudio de infertilidad (1).
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6.4.5. SALPINGOGRAF]A SELECTIVAY CATETERIZACION TUBARICA: Es ¢l
metodo que estudia ytrata el bloqueo prox1ma| a la vez. Es el mejor test para
iexaminar el bloqueo proximal. Sirve para identificar el bloqueo proximal por

i
§

6.4.6.

6.4.7.

6.4.8.

I

TAB

espasmo (mejores tasas de.embarazo). Es caro y tiene complicaciones como
perforac:ton uterina y tubdrica.

3SALPINGOSCOPIA ‘La salpingoscopia es una aprommacmn endoscopica
| para el diagnostico del dario tubdrice intraluminal. Durante la laparoscopia un
salpingoscopio rigido se inserta dentro de la trompa distal logrando visualizar

a-mucosa hasta la ampolla (11).

;;Evalua la presencia de distorsion de arquit‘ec’tu'ra adherencias y destruccidn
ide la mucosa tubérica. Si la presencia de dafio es severo tiene una fuerte
‘asociacién con infertilidad. Es un procedimiento invasivo, costoso y se
necesita personal experimentado.

FALLOPOSCOPIA: Este es un micro endoscopio flexible de alta resolucion,
ide 0,5 mm de didmetro, y que magnifica 50 veces con su Gptica (11).
: Consiste .en una endoscopia tubérica por via transcervical. Es una técnica
dificil y se necesita mucha experiencia. Se estima un 43% proced1m|entos_
fallldos Esta en poco uso y.se recomienda confines de investigacion.

ANTICUERPOS ANTI-CLAMYDIA: Tiene una sensibilidad del 44% y una
especificidad del 54% para detectar patologia tubdrica. Asociado a una
histerosalpingografia alterada, estd fuertemente asociado a patologia
estructural por lo que ayudaria a seleccionar que pacientes pueden ir a

aparoscopia.

. La deteccion de anticuerpos anti- Chlamyd|a (igG) ha demostrado ser el
- abordaje mas costo-efectivo y menos invasivo para enfermedad tubaria, y

puede funcionar como una herramlenta de escrutinio. Se ha reportado

sensibilidad de 72.7% y especificidad ‘de 75- 77%, posibilidad postprueba

(negativa) 14% (95% IC 4-23), y en caso de ser positiva de 53% (95% IC
1690) con este estudio poco invasivo y de bajo costo; sin embargo, con la
Iim;tacié'n de no proveer informacion anatdmica (1).

LA N° 02: EXAMENES AUXILIARES EN PATOLOGIA TUBARICA:
(33,34,35,36)

TROMPAS CPERADOR

CAVIDAD : R
AMBULATORIC} DEPEND.

UTERINA

"ADHERENCIAS
F ERITUB U LARES

ANEXOS[DOLOR SENSIBILIDAD | ESPECIFICIDAG [VEP[VPN,

RE
FALOPIO

HISTERO- !

SALPINGOGR@F _

1A

70-

-8l 8l NO- NO ++ 5 Sl 72-88% 65-89%  [B4nlvE%

RISTE ROSONO

SALPINGOGRAF|

il

1A

72-
0444

50-

8. sr NO. S| 4+ 8 sl 75-96% 67:100% 96%

TEST DE
CLAMYDIA

NO NO NO sl. NO 80% 88% 14%

e+

NO
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6.5. MANEJO SEGUN LOCALIZAGION TUBARICA

6.5.1. PATOLOGIA TUBARICA PROXIMAL:

Constituye entre. el 10-30% de patologla fubarica evidenciada por
histerosalpingografia. Sin embargo, por este estudio se encuentra hasta un
50% de falsos positivos debido a que la unién Gtero-tubarica (ostium) tiene
un -esfinter funcional modulado. por estrdgenos y progesterona. El 50% de
patologia proximal es debido a EPI, que produce asimismo muitiples puntos
de obstruceion. Seglin sl nimero de episodios de EPI, en el primer episodio
se encuentra 11% de.oclusion, segundo episodio el 23% y el tercero 54% de’

oclusion

La causa mas comun en paises desarrollados es la salpingitis nodosa, una
enfermedad tubatia de origen desconocido, otras menos frecuentes son

tapones

Obstruccién proximal puede ser dividida en dos causas: ‘obstructiva y nho

(13).

de mocos, sinequias cornuales, pdlipos vy endometriosis.

obstructiva; esta Ultima se refiere a que no obstruye la trompa totalmente,

pero si de manera funcional, entre sus causas son reconocidas la salpingitis

nodosa y adhesiones petitubaricas ( 14).

CAUSAS
~ Enfermedad Pélvica Inflamatoria
~ Malformaciones congénitas.
- Salpingitis Istmica Nodosa
- Endometriosis
—~ Pdlipo Tubdrico
~ Espasmo-del ostium tubdrico.

TABLA No 3:

‘CONDICIONE

S ASOCIADAS A OBSTRUCCION PROXIMAL Y RESPUESTA A
CATETERIZACION TRANSCERVICAL

RESPONDE

CONDICION

FRECUENTEMENTE

Espasmo’ astium tubdrico, edema estromal, detritus, ‘aglutinacion de
mucosa,
[secreciones mucosas..

OCASIONALMENTE

Pdlipos  cornuales, salpingitis  crénica, endometriosis, salpingitis
istmicanodosa, '

Isineguias, infeccién parasitaria.

NUNCA

Fibrosis luminal, reanastomosis tubé4rica fallida, midmas, atresia congénita,

tuberculosis genital.

TRATAMIENTO

Se puede conseguir uha tasa de embarazo del’ 68% con el tratamiento quirirgico. Se

vio gue solo fratamiento del bloqueo proximal unilateral atin no ha sido determinado,

un estudio observo similares tasas de gestacion con hiperestimulacion ovarica
controlada e 11U en pacientes con oclusién proximal unilateral no tratada y eh guienes
tenian infertilidad de ¢ausa desconocida, por lo que el mangjo se recomienda en caso

de obstruccion proximal bilateral (15). Sm embargo, se recomienda.el tratamiento asi

sea unilateral.
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* CANULACION TRANSCERVICAL Y SALPINGOGRAFIA: La presion del
contraste abre la trompa. Puede realizarse bajo guia fluoroscépica, faloposcopia,
-sonograflca e histeroscopia. Se utiliza el catéter de Novy. Tiene una efectividad
del:85%, tasa de embarazo del 50% y una tasa de reoclusion del 30%. Existe.un
nesgo de perforacion del 3- 11% (16) Si se consigue permeabilizar |a trompa,
pero ut:llzando uria presion elevada es menor gl prondstico de embarazo. Sise
utiliza presién alta el 12-14% consigue embarazo y el 25- 50% de embarazo
ectopico. Cuando es con presion baja el 35% consigue embarazo y el 8% resulta
‘en embarazo-ectopico. Es el gold standard para el manejo de patologia proximal.
Si ho se resuelve la obstruccion por canulacién transcervical y la paciente: tiene
criterios para manejo quirdrgico se procede a mini laparotomia y- anastomosis
-tubo-cornual sin embargo, presenta bajas tasas de éxito (17).

. ANASTOM!S!S TUBOCORNUAL (Relmplantacion tubarica): Consiste ‘en el
re1mplante {itero-tubarico proximal. Se consigue una tasa de embarazo del
2248 9%, y embarazo eclopico de 7.4 a 16% Se debe realizar técnicas de
mlcroc|rug|a porque: las tasas de estenosis es menor, -con técnicas macro
qunrurglcas producen un 80% de estenosis. Las tasas de embarazo son menores
que con canu[acmn transcervical. Actualmente casi en.desuso (1).

o ADHESIOL[SIS PERITUBARICA: Consiste en
pentubancas La tasa de embarazo-en lisis de adherencias. laxas llega al 80% y
en ‘adherencias firmes 20%. La adhesiolisis laparoscopica es. de eleccién y de
preferenma en adherencias laxas. La iasa de embarazo aumenta en funcion del
tle;npo al afio 27%, 2 afios 47% y 3 arfios 50%,; teniendo una efectividad

.promed[o del 50%.

la lisis de adherencias

e T RAP!A DE REPRODUCCION ASISTIDA DE ALTA COMPLEJIDAD: Un
procedlmlento dé FIV ofrece a la paciente un tlempo mas corto para fograr el
:embarazo aprommadamente un mes frente a mas de dos afos en los
tratamtentos guirtrgicos. No es necesaria ia anestesia, lo que Stgnn‘" ca:-unmenor
-rlesgo para la. paciente; y el 38% de nacimientos vivos por ciclo es un indice
superlor a los ofrecidos por la mayaria de tratamientos quifurgicos (18). La
fertilizacion in vitro se indica teniendo entre las principales indicaciones para

patologia proximal:

SN NN N

6.5.2.. PATOLOGIA

Edad mayor de 35 aiios.
Dable obstruccion tubdrica o muitiples obstrucciones.

Presencias de otros factores de infertilidad asociados.

Ausencia dé embarazo luego de 12 meses posterior af tratamiento quirdrgico.
Presencia de embarazo ectdpico luego del tratamiento quirtirgico.
Adherencias firmes evidenciadas por laparoscopia.
_In%posl:b_nlldad de tratamiento quirdrgico por sindrome adherencial severo.

)  TUBARICA MEDIA(REVERSION DE
TUBARICO BILATERAL)

BLOQUEO

Eneste tipo se incluyen las adherencias, 1a salpingitis itsmica nodosa, endometriosis
y principalmenté el bloqueo tubarico bilateral. El tratamiento det BTB-solo consta de
lare- anastomoms tubarica é FIV,

T
H
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Entre las causas mas .frecuent'es.pa_ra solicitar reversion de oclusién, encontramos
cambios de pareja, corta edad al momento del procedimiento (< 28 afios, con rango
de 20 a.37) muerte de un hijo, cambios en su situacién econdmica, entre ofros {19).

ESTUDIO DE PACIENTE CANDIDATO PARA REVERSION DE BTB

Se debe estudiar lo siguiente:

—  Estado fértil del paciente: Antecedente de embarazos. previos.
- Informe operatorio previo.

—. Pruebas de funicién ovarica.

— Histerosalpingografia: Estado del lumen y longitud tubarica.

— Estudio seminal.

SELECCION DE PACIENTE CANDIDATO PARA REVERSION DE BIB

Se considera tratamiento quirtirgico en pacientes:

- Edad < 40 arios.

- Reserva ovarica adecuada.

— Trompa de Falopio con enfermedad leve a moderada.
= Longitud tubérica residual > 4 centimetros.

— Ausencia de ofros factores de infertilidad asociados.

— Manejo de téenicas microquirdirgicas. _
— Recursos econdmicos limitados para TRA. - Tiempo corto de esterilizacion
(relativo)

Como regla se sabe que Ia longitud residual de la trompa se asocia de manera

%

directa a la tasa de embarazo multiplicado por 10.

FACTORES QUE INCIDEN EN EL EXITO DE LA REVERSIBILIDAD:

Longitud de la trompa Mientras més largo sea el segmento no dafiado de la
trompa después de la oclusion, mayores son las probabilidades de que [a
recanalizacion tenga éxito. Mujeres con trompa de mas de 5 cm tuvieron mas
embarazos después de la recanalizacion quir(rgica, comparadas con las de
menor-de 3-cm (20).

Tipo-de Técnica Utilizada En clips anillos las tasas de éxito pueden ser mayores
(60 % y 62 %). En téchicas de Pomieroy,. Irving Uchida son algo mas dificiles de
recanalizar. Las tasas de embarazo se sitian entre el 45 y el 70%. La
electrocoagulacion unipolar; es.una t&cnica con la cual ia recanalizacion informa
una tasa de embarazo entre el 25 y el 68 % y presenta una mayor tasa de
embarazo ectpico, aproximadamente el 5 % comparado con €l riesgodel 2% o
menor que presentan las mujeres en ias que se utilizaron otras téchicas {(20).

El sitio donde se realice la 6elusion Las realizadag en el istmo son |as mas faciles
de recanalizar (20).

Edad de la mujer y tiempo transcurrido desde ia ligadyra tubaria En algunos
centros no se realiza la operacion de recanalizacion en mujeres mayores de 35
anes ya que la fertifidad disminuye conila edad, y el riesgo de complicaciones

durante el embarazo aumenta. Ademas de la edad, las posibilidades de
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i
'recanallzacson exitosa disminuyen con el tiempo:transcurrido desde la ligadura
tubarla (20) observandose alteraciones como aplanamiento de los phegues
mucosos, deciliacion, poliposis y ofros en casos con mas de cinco afnos
transcurrldos desde |a cirugia (19).

%

TRAT&M]E_;NTO:

. §REANASTOMOS|S.TuBo-TUBARf_c_A:.

Se reahza por incision por mlnllaparotomla y se realiza:con sutura con nylon &' '0 en
dos planos Para que la cirugia tubaria sea exitosa es importante' gue no hay otros
factores asociados, pacientes jovenes y que la longitud de la salpinge sea adecuada
(19). Con reversién por microcirugia se obtienen en promedio hasta la fecha, tasas
de embarazo de 62%: (rango 58% al 90%); ectdpicos 2% al 7,2% y abortos
‘espontaneos 15,8% al 21,7% (21)

La anastomosis itsmico-itsmica tiene la tasa mas alta de embarazo (puede llegar al
80%). Sin embargo si paciente > 40 afios menos del 50%, mientras que enmenores
llega al 80%(22) Tasa de nacido vivo promedio es de 55-81% (promedio 54%), tasa
de embarazo ectopico del 6.7%. Si longitud tubérica> 5 cm, tiene buen prondstico.

. iREVERSION POR LAPAROSCOPIA

Ofrece una tasa de embarazos de 53,1% (rango de 50% a 82%), conseguimiento
m!nlmo de 18 meses. Se aduce a favor, el ser una téchica menos invasiva y con
menor tiempo de hospitalizacion (21). En su contrapesan la necesidad de
Iaparoscop]os con magnificacion, la dificultad técnica, mayor tiempo-quirirgico (201
minutos para Iaparoscopla vs. 148 minutos para microgirugia) y costos superiores a
microcirugia (23).

» :TERAPIA DE REPRODUCCION ASISTIDA DE ALTA COMPLEJIDAD:

Es el tratamiento alternativo al quirGrgico: Se vio tasas de-embarazos por ciclo de
34,3% (multlples 12,4%, anicos 19,9%;no determinados 2,0%); los embarazos
terminaron en recién nacidos vivos 82,7%; abortos 15,0%: y ectdpicos 0,7%) (21).
La FIV no depende de muchos factores y con ovodonacion puede conseguir tasas
muy -al}as de embarazo. Tienen las siguientes indicacidnes: (24)

v Edad > 35 afios.
v Reserva ovarica disminuida.
v Trémpa de Falopio con enfermedad severa, compromiso de la fimbria. (tasa
embarazo <10%)
v Trompa residual corta < 4 cm.
4 Catldad del semen alterada.
v Tlempo largo de- esterilizacion.
v Dlsponlbllldad de TRA alta complejidad.
v Na embarazo luego de 1 afio de anastomosis tubo-tubérica.
v Embarazo ectopico luego de anastomosis tubo-tubarica.
EXABORADO POR: REVISADO POR: VIGENGIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEF'ARTAMENTO DE ENERO 2022-
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6.5.3. PATOLOGIA TUBARICA DISTAL: HIDROSALPINX EN INFERTILIDAD

DEFINICION:

El hidrosalpinx es una. alteracién de la trompa de. Falopio, en la que ésta se
encuentra bloqueada, dilatada y ¢on liquide en su interior, generalmente debido a.
una infeccion previa en las trompas. Su presencia reduce la tasa de embarazo en
un 50% (25) asi como la tasa de parto , ademés se vio un aumento de incidencia de
aborto (26).

ETIOLOGIA: (27)

Enfermedad pélvica inflamatoria.
Cirugias tubdricas previas.
Endometriosis.

Tuberculosis genital.
Desconocida.

MECANISMOS GENERALES RELACIONADOS A INFERTILIDAD: (3)

v Liquido del hidrosalpinx es embriotéxico.

v Disminucién de receptividad endometrial.

v Barrido mecanico del embridn.

v Aumento del peristaltismio endometrial patolégico (del Utero a Cervix).

[MPACTO EN RESULTADOS DE FIV: (28)
v Disminucién de tasa de embarazo en 49%. OR 50.7 (41-62).
a. S8in hidrosalpinx: 32%
b. Con hidrosalpinx: 16%
v Aumento del riesgo de-aborto 2.3(1.6-3.5).
v Disminuci6n de tasa de parto en 42%.
a. -Sin hidrosalpinx: 23.4%
b. Con hidrosalpinx:-13.4%
v Efecto nulo en tasa de embarazo ectdpico.

IMPACTO DE SU TRATAMIENTO EN RESULTADOS DE FIV: (28)

v Aumento de tasa de embarazo en hidrosalpinx diagnosticada por laparoscopia:
a. Consalpinguectomia: 23%
b. Sin salpinguectomia: 16%

v Aumento de tasa de embarazo en hidrosalpinx visible. por ecografia:
a. Con salpinguectomia: 40% '
b. Sin salpinguectomia: 17%

v Aumento de tasa de embarazo en hidrosalpinx visible por ecografia: NNT :6
a. Con salpinguectomia: 37.8% '
b.. Con oclusién proximal: 48.9% OR:1.28 no significativo.

v Sin tratamiento: 7%.

ELABORADO POR: - REVISADO PCR: VIGENCIA:
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CLASIFICACION: (29)
TABLA Noid:
ESTADIO TASA DE ENBARAZO SIN | TASA DE EMBARAZO

P CIRUGIA. CON CIRUGIA
ESTADIO I 30-80% 18% (salpingusctomia)
ESTADIO Il = IV 10% 17% (salpingostomia)

! 15% (Oclusion proximai)

MéToi:)os} DIAGNOSTICOS:

v HISTEROSALPINGOGRAFIA

v *ECOGRAFIA TRANSVAGINAL

v |LAPAROSCOPIA / DYE TEST

v ESALPINGOSCOP]A

v 'ANTICUERPOS ANTI-CLAMYDIA

: 5
TR’ATAMlE_NTO':
El tratamiento principal es quirirgico, individualizado seglin extensién de lesion,

grado de adherencias, diametro y grosor de pared del hldrosa]pmx(3)
El tratamiento del hidrosalpinx unilateral es controversial si no -es visible

ecograflcamente 6 es menor de 3. ocm, se recomienda esperar 6 meses para

concepcmn de lo contrario’ es quirdrgico. Asimismo, se ha encontrado disminuir la
reserva ovérica ipsilateral al lado operado. ‘Si paciente recibira tratamiento de alta
:complejldad se indica realizar la salpinguectomia.. Las recomendaciones mas
|mportantes para cirugia son el hidrosalpinx bilateral y aquellos  visibles
ecograficaments (3).

Se. han realizado multiples tipos de tratamiento, teniendo la cirugia conservadora un
chance de embarazo del 50-64% con mucosa tubarica preservada, sin embargo, el
riesgo: de embarazo ectopico es elevado; por lo que la salpinguectomia es el
tratamiento pnmarlo El manejo debe ser individualizado y basado en la edad de la
mujer,; funcién ovarica y factor masculino. Seria ideal definir el tipo de cirugia por
faloposcopia o fertiloscopia debido a que las adherencias de la mucosa tubarica son
las que mas valor pronostico tienen, Los pacientes con dilatacion minima ¢ no dafio
a mucosa se beneficiarian de cirugia funcional.

T‘ABLA N°05: TIPOS DE TRATAMIENTOS DE HIDROSALPINX:

TRATAMIENTO CONSERVADOR  TRATAMIENTO "RADICAL (NO
(FUNC!ONAL) FUNCIONAL)
. Sﬁ\LPENGONEOSTOMIA « SALPINGUECTOMIA. '
s FIMBRIOPLASTIA. « SALPINGOCLEISIS (OCLUSION
« ASPIRACION DEL HIDROSALPINX| LAPAROSCOPIGA)
+ ESCLEROTERAPIA « OCLUSION PROXIMAL CON
« ANTIBIOTICOTERAPIA ESSURE.
E?‘LABO[:RADO' POR: ) REVISADD POR: . VIGENCIA
SERVIC|C DE! REPRODUGCION D_EF.’ARTAME_N'I__’O DE ENE_F\!_O_--20_22-
HUMANA GINECO OBSTEIRICIA ENERO 2025.
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ANTIBIOTICOTERAPIA: Con Doxiciclinia ya que se ha encontrado Chlamydia
tracomatis como agente causal (3). No han demostrado disminuir o aumentar la
taza de embarazo como tratamiento Unico, pues se vio que solo actua en el
liquido tubarico infectado mas no sobre efectas embriotoxicos del liquido (3).

ASPIRACION DE HIDROSALPINX: Se ha utilizado la aspiracion del

hidrosalpinx por via vaginal al momento de la aspiracion folicular, sin embargo,
no ha demostrado beneficio en tasa de embarazo en FIV y se ha evidenciado
reacumulacion en dias posteriores a la aspiracion (1,30) Puede ser alternativa
en casos en que el diagnostico del hidrosalpinx se hizo durante la estimulacién
ovarica (3).

NEOSALPINGOSTOMIA: Se realiza por via abdominal o laparoscopica,

Consiste en realizacion de un nueva estorma que genera un bypass a la. fimbria

por estar ésta adherida o fibrética secuela de EPI (fimosis tubérica). Esta
indicado cuando el dafio no es-severo. Tiene una tasa de-éxito del 45% y una
recurrencia def 70%. Aumenta asimismo el riesgo dé embarazo ectdpico.

SALPINGUECTOMIA: Consiste en la extirpacion total de la tromipa, Es ef
métode de tratamiento estandar hasta demostrar lo. contraric o indicar
tratamiento alternativo. Previa a la FIV —embrionaria ha demostrado mejora en

resultados reproductivos (3). Tiene las siguientes indicaciones (26):

Hidrosalpinx visible ecograficamente.
Hidrosalpinx bilateral.

Hidrosalpinx con grosor > 3cm:
Pared tubérica> 2 mm.

Falla a tratamiento con FIV previo.

Daiio tubarico extenso y severo.

Salpingitis recurrente.

Dolor pélvico crénice.
Falla al tratamiento quirdirgico conservador

ESCLEROTERAPIA: Consiste en ocluir la trompa con soluciones esclerosantes
como etanol 88%, se observé que la escleroterapia por ultrasonido antes de la
FIV puede mejorar la receptividad del endometrio y la tasa de embarazo, y podria
ser usado como un medio eficaz, seguro, y como alternativa a la salpingectomia
en estos pacientes (31). Tiene una efectividad del 40%, se cree que aumenta la
expresion de ab-integrina. Se observa dolor pélvico post procedimiento.

OCLUSION TUBARICA PROXIMAL (ESSURE): Consiste en 1a oclusién del

lumen-de la trompa por fibrosis (3). Est4 indicado cuando no es posible realizar
la salpinguectomia no es posible debido a sindrome adherencial severo. Tiene
una efectividad del 98%, en ciclos FIV |a tasa de embarazo llega al 38% y nacido
vivo de 27%. (32). También se puede realizar una oclusién tubarica proximal por
laparoscopia.

ELABORADO POR: REVISADO POR: ' VIGENCIA
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TABLA No 6: MANEJO DEL HIDROSALPINX SEGUN ESTADIO

.~ ESTADIO TRATAMIENTO
Lo ) Neosalpingostomia
ESTADIO I -1 (observar 18 meses embarazo espontaneg
P o IY)
N Salpinguectomia
; E;STADIOIII—._.IV' vl ettt
TABLA N 07 TABLA COMPARATIVA DE INTERVENCIONES EN MANEJO DE
HIDROSALPINX
i TASA TASADE | TASA_
INTERVENCION | ESTUDIO EMBARAZO [IMPLANTACION|NACIDO VIVO
L CLINICO
SALPINGUECTOMIAXU B et al Fertif0.98 (0.79-1.21) [1.06 (0.79-1.43) [1.07(0.76-1.51)

_ Vs Steril 2017(37)
SALPINGOCLEISIS

SALPINGDCLEISIS Siami A et al1.24{0.82-1.89) 1.44 (0.69:3:00) [0.44 (0.41-2.22)
VS ltrasound Obst
SALP!NGUECTOMIAGyﬁhecoI 2016 (38-

SSUREVS Xu B- et al. Fertil0.71(0.51-0.98) 0.45(0.27-0.74) 0.57 (0.35-0.91)
SALPINGUECT—CLEI Steri) '
2017 (37)

ESSUREVS  |reyer K et al0.53(0.32.0.89) [0.43 (024-0.79) (046 (0:24-0.89)
SALPINGUECTOMIAHuman

o Reproduction
- 12018 (39)

6.5.4.. CONCLUSIONES GENERALES DE MANEJO:

Basados en la evidencia disponible se pueden hacer las siguientes
recomendaciones generales:

a. Muler joven {<35 afos) con adecuada reserva ovarica y enfermedad tubdrica
Ieve 0 moderada puede manejarse desde el punto de vista quirdrgico
conservador y observacion clinica durante un afio. Estas pacientes deben ir a
_FlV—TE si el embarazo no ocurre dentro del-afio s:guuente a fa cirugia

b. Mu;er de edad mayor a 35-afios con patologia leve - moderada o-enfermedad
tut aarlca severa deben ir a FIV-TE de inicio.

c. Salpingectomia profilactica como primera linea de tratamiento en pacientes que
vayan a FIV-TE, buscando mejoria en las probabilidades-de embarazo

6.6. | CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

No: aplica.
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6.7. COMPLICACIONES

No aplica.

Vil ANEXOS

FLUXOGRAMA MANEJO QUIRURGICO DE OBSTRUCCION PROXIMAL Y MEDIA.

HISTEROSALPINGOGRAFIA PATOLOGICA

|

OBSTRUCCION OBSTRUCCION
PROXIMAL MEDIA
%.
| |
HISTEROSCOPIA / LAPAROTOMIA LAPAROSCOPIA 6 LAPAROTOMIA
LAPAROSCOPIA Anastomosis HISTEROSCOPIA / Plastia tubatica
Canulacién tubocornual LAPAROSCOPIA
Transcervical y Cromotubacién
Salpingografia
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L GUIA DE PRACTICA CLINICA FACTOR TUBARICQ EN INFERTILIDAD. CUMANA
FLUXOGRAMA MANEJO QUIRURGICO DE HIDROSALPINX
HIDROSALPINX
LAPAROSCOPIA 6 LAPAROTOMIA
BUEN PRONOSTICO PRONOSTICO INTERMEDIO MAL PRONOSTICO
Estadio I-ll Estadio Il Estadio IV
No aclhereni:ias 0 minimas: ‘Adherencias moderadas. Hidrosalpinx severo
Dilatacidn minima Patologia multifocal
5 Plastia tubarica previa,
Adherencias severas
NEOSALFIN’GO_STOMIA NEOSALPINGOSTOMIA '
Buen Resultado Mal Resultado
,4’“'/ T
,.),/ \b\“\_
;-"’/ . \'*«;
e —
o _+€D 5 Trompa Unica con SALPINGU;:::E:-.'&;; :J\TI )
£OCHIU buen pronostico 8 ;
FERTILIZACION IN
VITRO
g N
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TRATAMIENTOS DE PATOLOGIA TUBARICA SEGUN NIVEL DE AFECTACION:

ENFERMEDAD TUBARICA | ENFERMEDAD TUBARICA | ENFERMEDAD TUBARICA
PROXIMAL MEDIA DISTAL
— CANULACION - REANASTOMOSIS ~  NEOSALPINGOSTOMI
TRANSCERVICAL Y TUBG- UBARICA POR A/ FIMBRIOPLASTIA
SALPINGOGRAFIA LAPAROSCOPIA/ )
LAPAROTOMIA. ~  SALPINGOCLEISIS
- ANASTOMISIS
TUBOCORNUAL - TERAPIADE ~  SALPINGUECTOMIA
— (Reimplantacién REPRODUCCION o
tubarica): ASISTIDA DE ALTA ~ OCLUSION TUBARICA
COMPLEJIDAD: PROXIMAL (ESSURE);
~ TERAPIADE _
REPRODUCCION - TERAPIADE
ASISTIDA DE ALTA REPRODUGCION
COMPLEJIDAD:. ASISTIDA DE ALTA.
— COMPLEJIDAD.

~Edad < = 35 afios.

-Reserva ovéticaadecuada.

- Tronipa de Falopio con enferfriedad levaa.
mederada, - )

- Ausencia de otrgs factores de infertilidad
asoclados. )

- Manejo da ténicas microquirirglicas /
histéroscépicas.

- Recursos econdmicos limitados para TRA.

GRAFICO N° 01: TRATAMIENTOS EN PATOLOGIA TUBARICA PROXIMAL

- Edad > 35305, )
- Reserva avdricadisminulda, ]
- -Trémipa de Falaplo con enfermeadad savera, comprom|so de.

12 fimbria (tasa émbira o <10%) .

-+ Tréimita residual corta < 4 em.

-Calidag del samen alterada,

- Tiempo largo de esterillzacidn.

- Disponibilidad de THA alta complejidad. N ]

- No embarazo luego de:l afic de anastomps!s tubostubdrica.
- Embarazo actéplco luzgo de anastomosis tubo-tubarica:

ELABCRADO POR: REVISADO POR:. | VIGENCIA
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i

-Edad < 38 aftos:
- Reserva ovarica adecuada _
“=Trompa de Falaplo cnn enfe:medad

lee 3 moderada, :
- Lonigitud tubdrica resIduaI > 4
-centimetros. :

infertilidad asociadog.
- Manejo de técnicas mrcrnqdirﬁrgi:as.
- Recursos econdmicos ii_h_'iita'ﬂds para .
TRA: :
- Tiempo corto de-esterilizacién
frelativo) :

- Ausencia: de otros fal:tores de v

GRAFICO N°02: TRATAMIENTOS EN PATOLOGIA TUBARICA MEDIA

-Edad »35 afios.

~Reseiva ovdrica disminuida,

«Trompa de:Faloplo con énfermedad sévera,
_compromise de 12 fimbriz. tasa embarazo <10%}
- Trompa fes{dual carta < 4 cm;

- Calidad def semen alterada,

-Tiempo. Iargode esterilizacion:

~Digponibifidad de TRA alta complejidad.

~No embarazo luego de 1 ano de anastomosis ko

tubdrita, .

- Embarazo sttépico lusgo de anastomosis tubo-
“tubsrica. ) v

GRAFICO N° 03: TRATAMIENTOS EN PATOLOGIA TUBARICA DISTAL —
HIDROSALPINX (1)

- Edad < = 35 afios, ;
- Referva ovarica; adecuada
- Trompa de Fa1opto con
dénfermedad leveal moderada
- Longitud tubdrica. res:dual & cm

centimetros,
- Auséncia de otros factores de
infertilidad asoctades. -
- Manejo de técnicas
microguirdrgicas / }aparoscépu:as
- Recursos emnémims limitados
para TRA.
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HUMANA,

GRAFICO.N° 04: TRATAMIENTOS EN PATOLOGIA TUBARICA DISTAL -
HIDROSALPINX (2)

- Edad >:35 anos.

~Hidrosalpinx visible.
ecogrdficamente.

- Hidrosalpinx bilateral.

- Ridrosalpinx con grosor > 3em;

- Pared tubdrica> 2 mim,

- Dafio-tubirice extenso y severo,
-~ Salpingitis récurrente.-
~ Dolor pélvico crénico.
- Reserva ovarica alterada.
.= Presencia de otros factores.de
‘infertilidad asociados.
- No manejo de técnicas

- Accesaibilidad a TRA.

~Falla a tratamiénte con FV previo.

mitroquirdrgicas / faparoscopicas.
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I FINALIDﬁED'

Contribuir a la .calidad y seguridad de la atencién con &l adecuado abordaje en la
evaluacion, diagnostico y tratamiento del factor masculino en infettilidad a los Pacientes
que acudan al Hospital 8an Bartolomé; basandose en evidencias cientificas, ofreciendo
el maximo' beneficio y el minimo riesgo para ellos, asi como Ia opt|m|zac|6n y
rac_lonallzat_;lon gie__l uso de los recursos del hogpital.

iLOBJ ETIVO

Establecer eI marco normativo para estandarizar los procesos destinados-a la atencién
de los Pamentes con factor Masculino en Infertilidad e Identificar patologias y factores de
riesgo que causen infertilidad masculina y establecer estrategias diagnésticas vy
terapeutlcas ‘enireproduccion asistida en el Hospital San Bartolomé asi como promover
el uso de egsta Guia de manejo.Clinico.

Il AMBITO DE APLICACION

La presente Guia de Manejo Clinico tiene como ambito de aplicacién el Departamento de
Ginecologia y Obstetricia servicio de Reproduccion” Humana del HONADOMANI San
Bartoloma, tamblen podra servir como referente para los demas establecimientos de
salud plblicos o privados que brinden atencién en Reproduccion Humana en todo el pais.

IV PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR.
4.1. NOMBRE Y CODIGO

Infertilidad masculina N46
Infertilidad femenina asociada a factor masculino N97.4

V CONSID ERKC[ONES GENERALES.

La evaluacion del factor masculino es necesaria entoda pareja infertil. Mientras que-
muchos hopbres con infertilidad masculina tienen Ollgospermla 0 azoospermia, algunos
hombres infértiles tienen el numero de espermatozoides normales. Mas-del 80 % de los
hombres con infertifidad tienen concentraciones bajas de esperma asociado con
.astenozoospermla y espermatozoides con morfologia normal. Otres pueden tener una
_dismtnucrop de la motiidad de los espermatozoides y la morfologia de los
.espermatozoudes anormales. Identificar la causa de infertilidad es nuestro objetivo, de no
Iograrlo se definira como idiopatica, esta puede ser una condiciéon multifactorial que.
requiere part!c:lpacmn multidisciplinaria.

5.2, DEFINICION

Infertilidad §es la incapacidad de una pareja para lograr embarazo despues de un-afio de
relaciones sexuales frecuentes y sin uso de métodos anticonceptivos (1) Al igual que la
infertilidad | femenina, puede ser dividida ‘en infertilidad masculina primaria o
‘secundaria dependiendo de la existencia o no de hijos previos. No obstante, debe ser-
estudiada ¢omo prlmarla aungue refiera hijos anteriores (2).
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5.3. ETIOLOGIA
Datos Estadistica Servicio de Infertilidad {N974)
HONADOMANI SAN BARTOLOME Periodo 2012-2021 (octubre)
Cod_Diag | Descripcion Tipo de | Total
Diagnostico
N974 INFERTILIDAD FEMENINA [ D 3388
ASOCIADA CON FACTORES
MASCULINOS
N974 INFERTILIDAD  FEMENINA | R 732
ASOCIADA CON FACTORES
MASCULINOS
N974 INFERTILIDAD FEMENINA | P 459
ASOCIADA CON FACTORES
MASCULINOS
TOTAL 4579

Causas de infertilidad masculina, factores asociados y porcentaje de distribucion en

10,469 pacientes (1)

. Y Pacientes no | Pacientes azoospérmicos
Diagnéstico seleccionadas (n'=1,446)
in.=12.945)

Todos 100% 11.2%
Infertilidad de causa conocida {posible) 42.68% 42.6%:
Testiculos maldescendidos 8.4 17.2%
\Varicocele 14.8 10.9
Autoanticuerpos  espermaticos 3.9 -
[Tumor testicular 1.2 2.8
Otras 5.0 1.2
Infertilidad idiopatica 30.0 13.3
Hipegonadismo 10.1 16.4
Sindrome.de Klinefelter (47, XXY) 2.6 13.7
XX hombre 0.1 0.6
Hipoganadismo primario de causa descenocida 2.3 0.8
Hipogonadisma secundario (hipogonadotrépico) 1.6 1.9
Sindrome de Kallmann 0.3 0.5
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Hipogonadisrfo hipogonadotrépico idiopatico 0.4. 0.4
Residual después de la cirugia pituitaria <0,1 0.3
Hipogonadismeo de nicio tardio 22 -
Retraso const 1u'cioha| de la pubertad 14 -
(Otros 0.8 0.8
Enfermedad _general ! sigiémica 22 0.5
Criopreservacion debido a enfermedad maligna ' 7.8 125
Tumor testicular 5.0 4.3
Linforna ; 1.5 4.6
Leucemia ! : 0.7 2.2
Sarcoma: i 0.6 0.9
)Alteracion de la ereiccién / eyaculacion 2.4 -
Obstruccion | : 2.2 10.3
Nasectomiia : 0.9 . 5.3
Fibrosis qu:stlca (CBAVD) 0.5 3.0
Otros ' 0.8 1.9

5.4, ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Alrededor del 15% de las parejas no logran el embarazo dentro de un afio y buscan
tratamlento* medlco para la inferfilidad. De estas un 30% se debe a causa femenina,
otro 30% a causa masculina y un 40% a problemas de ambos. En un 50% de varones
no se encuentra una causa definida (3). Constituye el 8 % de los factores asociados a
lnfertlhdad!estenlldad en la unidad de reproduccion humana del. INMP (4) y ha sido
identifi cado en e[ 29.4% de parejas en el HNERM (5).

5.5. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
Los factores de nesgo que se asocian a infertilidad mas conocidos son los S|gu1entes

551 EdacL La edad del hombre en la infertilidad es controversial. Estudios histéricos
describen reduccnon lineal de la fertilidad a partir de los 42.5 afios. En estudios actuales
describen s‘p!o un efecto moderado. Un estudio espafiol encontrd disminucion gradual en
torno.a un 23% ‘anual de [a fertilidad a partir de los 35 afios, haciendo la correccién con
madres menorés de 30 afios, pero puede ser condicionado por factores sociales (interés
por la antzconcepclon) o biolagicos (menos frecuencia coital y mayor disfuncién sexual)

).

5.5.2 Drogas opioides y muchos psicotrdpicos inhiben la secrecién de GnRH, que resulta
en H:pogonadismo secundario, al igual que el uso de-andlogos de la GhRH en hombres
con ¢ancer de prostata; alguilantes (ciclofosmamida), antiandrogenos  (flutamida,
esplronolactona) ketoconazol, cimetidina, nicotina;, causan disfuncion testicular. La
radiacion con dosis tan bajas como. 15 rads causan supresién de la espermatogénesis, y
con dosis de 600 rads causan azoospermia irreversible y esterilidad (7).

i
;

55.3 Obesxdad Causa hipegonadismo: hlpogonadotroplco con testosterona total flibre, y
concentracmnes de gonadotropina bajos, asi como disminucidn de globulina transportadora
de hormonas sexuales (SHBG) y aumento de estrogenos a través de la aromatizacion en el
tejido adlposo (8): Se ha demostrado una relacion inversa entre el indice de masa corporal
(IMC) vy testosterona relacion testosterona- estradiol, eyaculacién volumen,
ooncentrac;on de esperma y morfologia, ademés de tasas mas altas de azoospermia
y ollgospegmla ‘entre. hombres obésos en comparacion con hombres de peso-normal,
(9)(10y independientemente de los cambios de la SHBG. Aunque esios datos son
conflictivos,: ise recomienda pérdida de peso para hombres obesos que buscan tratamiento
para la lnfertllldad (8).
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-5.5.4 Infeccion: Orquitis, algunos, no todos, ya sea debido a dafio germinal de células,
isquemia, ¢ la respuesta inmune a la mfeccton la insuficiencia de células germ:nales es
mucho mas comin que fa deficiencia de andrégenos. ETS como gonorrea y clamidia
también pueden causar orquitis, hombres infectados con VIH pueden tener parametros
seminales normales, mientras que -otros pueden tener baja motilidad de los
espermatozoides e _|nfertilidad.._ Los glébulos blancos pueden estar presentes en el semen,
-especialmente si el VIH se asocia con otras ETS.(1 1)

5.5.5 Tabaco: el consumo de cigarille ofrece datos inconsistentes, Un metanalisis
demuestra que-hombres que consumen cigarrilios que hombres que consumen cigarrillos
eran propensos.a tener-recuento bajo de espermatozoides. La exposicion intrauterina (>10
cigarillos) se -asocié a un recliento 20% mas bajo y a oligozoospermia. El tabaquismo
cambia el contenido de micro-ARN en los espermatozoides y esto se asocia a apoptosis,
pero se desconoce su importancia en la fertilidad. {(1)(12)

5.5.6 Medicamentos: algunos medicamentos pueden alterar los parametros del
semen, disminuir el espermatogénesis, o conducir a un aumento de la disfuncion sexual
'y eyaculatoria, estos. ‘puedan disminuir la fertilidad y alterar 1a gje hlpo gonadal-pituitario-
gonadal, {13) dentro de ellos se incluyen agentes guimioterapéuticos, medicamentos
psicotrépicos, a largo plazo, uso de corticoides, bloqueadores de los canales de calcio,
-alfabloqueantes; Inhibidores de la 5-alfa reductasa (para la alopecia androgénica !
masculina calvicie de patron) o terapia de reemplazo. de testosterona (9).

5.8. INDICACIONES PARA INICIAR EL ESTUDIO
Son las siguientes: (14)

*  Noembarazo luego de 1 afic de relacicnes sin método anticonceptivo en mujeres
menores de 35 afios. _

* No embarazo luego de 6 meses en mujeres mayores de 35 afios.

* Riesgo de infertilidad (presencia de patologia masculina).

« Deseo del vardn de conocer su fertilidad.

Vi. CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6:1. EVALUACION DEL FACTOR MASCULINO

* EVALUACION INICIAL: Realizada por ginecélogo y/o especialista en
infertilidad (1,10,14).

o Historia clinica completa

.o Examen fisico

o Espermatograma

« EVALUACION COMPLETA: Por urologo-andrélogo (sugerido) (1,14).
o Examenes complementarios.

6.2. CUADRO CLiNICO

6.2.1. Historia clinica (1,6,10,14)

+ Antecedentes familiares

o Alteraciones reproductivas
o Alteraciones genéticas.
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o Hijo unlce o} problemas en la concepcién

- Antecedentes médicos:

o Alteraciones en el parto

o Malformagion. genitourinaria(criptorquidia)

o Pubertad; inicio, duracién y problemas

0 Enfermedades crénicas: endocrinas, diabetes, fibrosis quistica.

‘0 Enfermedades agudas: ETS, mfeccnones de la via seminal, fraumatismos.

o Habitos y astilos .de vida: Exposicion fuentes calor (Saunas hornos),
Exposiciénisustancias toxicas (Pinturas, disolventes), Consumo de tabaco y
alcohol, Usb de bicicleta o moto habitual

- Antecedentes quirlirgicos

o Tratamiento de criptorquidia, edad y resultados

o Ofras: hemla inguinal, retroperitoneal, rectal

. Medlcaqgo_n_ actual o

o Alteran I3 calidad del semen: quimioterapicos, citotoxicos, hormonas.
oAlteran la .funcionalidad del sistema reproductor. alfablogueantes
(eyaculacién refrograda), antihipertensivos (disfuncion eréctil)

+ Historia sexual '

o Frecuencna coital

o Postura q0|tal

o Disfuncion eréctil, eyaculacion precoz, uso de productos.

« Historia reproductiva

0 E'x_iste_n_ci;fa de hijos previos o no, no obstante el estudio se realiza como
infertilidad imasculina primaria.

6.2.2. Examen fisico (6,14)

= Examen general

o Antropometria (peso, talla, proporciones)

o Telangiectasias malares, bocio.

o Alteraciohes campo visual, olfativas y neurolégicas.
+ Caracteres sexuales secundarios

o Distribucion de la grasa y vello corporal.

o Distribucion de masa muscular.

o Timbre de voz

o Tipo de piel -

. Explorac:ton gemtal

6 Tamafio.del pene.

0 Dls_posmlfon meato uretral.

o Placas fibrosas.

o Exarhen escrotal: simetria y presencia de varicocele.

o Examen testicular: posicién, tamafio, consistencia, sensibilidad, nodulos

o3 Exan‘m‘én-i‘ie epididimo vy conductos deferentes. Presencia, ausencia, tamafio.
o Va'ricoce e, hernias inguinales.

- Tacto rectal
0 Pros_ta_t]tés :
o Patologia vesfico-deferencial

k
3
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6.3. EXAMENES AUXILIARES

6.3.1. ESTUDIO DEL SEMEN:

8.3.1.1. ANI\LIS_I’S_ ESTANDAR DEL SEMEN: ESPERMATOGRAMA

Es el andlisis de eleccion para detectar alguna anomalia en el factor masculino. Posee
una alta sensibilidad alrededor del 89:6%, pero baja especificidad.
Si el resuitado es normal, no es necesario repetir el analisis (1,15,16)

Si el resultado es anormal, se necesitan al menos dos espermatogramas :pa'"tolé_gicos
separados no menos de 15 dias (otros consideran 3 meses, ya que representa un ciclo.

completo de  espermatogénesis), para considerar una alteracion (17) algunas

comorbilidades ‘que afectan el pardmetro del semen; incluyen enfermedad renal,
insuficiencia- hepatica, hemocromatesis, enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
fibrosis quistica 'y esclerosis mditiple.

También se ha sugerido que la infertilidad masculina puede estar relacionadaa un mayor

riesgo de cancer de prostata. (9)

« Método de recoleccion: Masturbacién

* Periodo de abstinencia: 3 a 5 dias (no menor de 2, ni mayor de 7)

« Lugar de recoleccién: Ambiente (masturbatorio) del servicio de reproduccion.

humana del HSB. Entregado al laboratorio de andrologia en un tiempo menor de 30
minutos. Ahora por pandemia se solicita traer muestra desde su domicilio maximo en una
de su recoleccion:

Interpretacién del Espermatograma: El anilisis del éyaculado ha sido estandarizado-

por-la Organizacién Muridial de la Salud (OMS) (1,16,18)

TABLA N° 01: Valores normales del espermatograma segin OMS (2010)

Indicadores |Valores normales |Anomalia
Volumen eyaculado 1,5-6,0 mi Hlpo_spe.rr-r_ua -

- - i spermia:  ausencia  de
pH del semen 17.2-8,0

) | Oligospermia :
Concentracién espermatozoides/ml. >15 mill/m| (12 a. 15) |Azoospermia: ausencia de

espermatozoides. tras
Conteo total de espermatozoides. > 39 millfeyac (33 a
Movilidad lineal progresiva >32% (31 a34) Astenozoospermia
|Movil'idad total (progresivos vy noP> 40:% (38 & 42) o per
Morfologia normal (Kruger) >4 % Teratozoospermia
Viabilidad >58 % Necrozoospermia
Leucocitos <1 millon/ml Leucozoospermia
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. Predlccmn de la fertilidad (19)
o Hay un ampllo solapamiento entre hombres fértiles e infértiles con la concentracion
de espermatozmdes motilidad y motfologia.
o Predictorés de fertilidad:
. Concentramon > 48 mill/m).
» Movilidad > 63%.
Morfologia Normal > 12%.
0 Predictores de Infertilidad:

- Concentracién: < 13,5 mill/iml.
= Movilidad < 32%,
- Morfologfa Normal < 9%.
o Uno de Ios mejores parametros. es la concentracién espermaética seguida de la
movilidad progresiva, siendo la morfologia espermatica un valor controversial.
ola azoospermla no indica necesariamenteé la -ausencia de la produccién de
espermatozoides testiculares (evaluar eyaculacmn retrdgrada, ausencia congénita de
los conductos deferentes y obstruccion de via seminal)

TABLA N" 0_1: Parametros seminales segin los dos ultimos manuales para
Procesamiento de semen Humano de la Organizacién Mundial de l2 Salud

Tabla 1, Parimetros seminales segin los dos dltimos manuales para procesamicnto de

' sethen humano de Ja Organizacin Mundial de la Salud.
Paimetos seminales | WHO2010 [ WHO200
Yolumen | Liml 14nL
o 72
C_qncen(racién 15 millones/ml. 16 miftones/mL.
Movildad ot 0% | 0%
Méwlldad progtesiva 32% 30%
Vlialldfld 8% 54%
.-M@rtolugm 4% 4%

6.3.2. EXAMENES COMPLEMENTARIOS

6.3.2.1. ANALISIS ESPECIALIZADO DEL SEMEN

A. ANTICLIERPOSEANTI ESPERMATOZOIDE (6,16,20)

Producido ! por- rotura de la barrera hemato -testicular: aorgquitis, traumatismo,

intervenciones; torsion, varicocele.
Utilidad cohtroversial.

Indicaciones:
0 Astenozoospermla aislada.
o Aglutinagion espermatlca
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o Prueba post coital anormal. :

o Pacientes con antecedentes. traumaticos o quirrgicos, vasectomia,

orquitis. _ _

Test inmunobead: Detecta % de espermatozoides con anticuerpos IgG e IgA y
lugar exacto de afectacién. Cuando se fija a cabeza de espermatozoide, peor
pronostico.

o Infertilidad inmunolégica: >50% de espermatozoides méviles tienen particulas
adheridas.

B. HIBRIDACION FLUORESCENTE IN SITU (FISH) EN SEMEN (1,6,21)
Estudio citogenético /molecular, utiliza sondas de ARN o ADN marcadas con

fluorocromos (para ‘cromosomas 13, 18, 21 X y Y), determina aneuploidiasy

disomias.

Indicaciones:

0 Fallo repetido con TRA

o Oligozoospermia graves y azoospermia secretoras

0 Abortos a repeticidn, fallos de implantacion.

o Pacientes con tratamiento previo de quimioterapia o radioterapia

C. FRAGMENTACION DE ADN ESPERMATICO (5,22)

Nuevo pardmetro de estudio de fertilidad. Estudia |a integridad del DNA. espermatico
(lesiones o roturas); dafios. o roturas que pueden preducirse en el ADN durante el
proceso, que pueden ser reparados por los ovocites. Sin embargo, puede producirge
infertilidad cuando el dafio excede el umbral de ia magquinaria de reparacion de
ovocitos (23), causados por: Apoptosis abortiva, empaquetamiento anormal del ADN
durante la espermatogénesis, accion de las especies reactivas de .02 (ERO), lo que
conlleva a fragmentacién del ADN. Se ha demostrado mayor dafio del ADN en

espermatozoides de hombres con oligozoospermia. El dafio en &l ADN tiene un
efecto negativo en las tasas de embarazo después de la fertilizacion in vitro e
ICSI (1). El 25-40% de los hombres infértiles ‘con parametros de semen normales:

presentan tasas de SDF> 20-30%, el valor de las pruebas de SDF ha sido re
conocido en las Gltimas guias de la Asociacién Americana de Urclogia (AUA) y |a
Asociacion Europea de Urologia (EAU). La aplicacion de FIV o ICSI més temprano
que tarde puede indicarse en parejas con RPL o antes de iniciar 1UI {23)
Diagnostico: -

Las pruebas SDF se clasifican en ensayos directos & indirectos.

Hay ocho pruebas, pero 3 son los méas usados (24)

oEltest TUNEL

0 El ensayo de estructura de cromatina espermética (SCSA)
0 Prueba de dispersién de cromatina espermética (SCD)

Las cusles tienen coeficientes de correlacién que varian de 0.3 a 0.7, lo.que
significa una correlacién moderada. Sin embargo, la verdadera naturaleza del dafio
del ADN espermatico y exactamente qué es lo que cada prueba mide no esta
clara. Se requiere perfeccionamiento en la metodoiogia antes. de su uso
generalizado entre los laboratorios de andrologia y su incorporacién. a la evaluacién
de la fertilidad masculina (23). '
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i
Indicaciones:
o Fallo repetido con TRA.
-0 Abortos a repeticion,
o Varén > 45 aiios,
© Varlcocelp ;
o Parejas infértiles con RPL
o Infertilidad inexplicada
o Fracasso |U! o antes de iniciar 1Ul
o Episodio febril en los Gltimos 3 meses’ _
oPrevio a/la congelacién del semen (por vasectomia, radioterapia o
quimicterapia). -

Prediccion:
. Predlccmn embarazo: Ciclo natural (23)
indice de fragmentacnon del ADN SCSA (DFI)> 30% se asocia constantemente con un
resultado negatlvo del embarazo en la concepeién. natural
* Prediccion embarazo: [IU (23)
indice de frég mentacién del ADN SCSA (DF1)> 30% se asocia constantemente con un
resultado negatlvo del embarazo en la inseminacion intrauterina (IUl)
« Prediccion embarazo: FIV (23)
Un metaanahsls que mc:luyo 6 estudios'y 998 parejas resumid. que. los hombres con
SDF bajo tenian una tasa de natalidad mas alta que aquellos .con SDF alto
+ Prediccion embarazo: 1CSI (23)
Bradley y col encontraron que las tasas de nacidos vivos fueron mas altas con la
extraceién ,f aspiracion- de esperma testicular (49 8%) esperma intracitopiasmatico
seleccionado morfoldgicamente (28.7%) e ICSI fisiologico (38.5%) en comparacion
con-ninguna intervencion (24.2%)..
«  Prediccién perd|da de embarazo (23).
En un estydio que evalud 5 estudios de FIV 'y 6 ICSI, indi¢a que.un SDF alto es
predictivo (gie pérdida de embarazo después de ART. SDF afecta significativamente
los resultados de ART solo en pacientes con reserva ovarica reducida

i
Prepara_ci_c;’m de Muestra:
Semen puro
Aplicar una abstinencia eyaculatoria fija
Estrateglas para minimizar €l impacto de SDF anormal en los resuitados de ART.
o Ingesta de antioxidantes orales.
0 Reparacupn de varicocele.
o Eyaculacion frecuente.
o Técnicas;de seleccion de espermatozoides.
oUso de esperma testicular para IGSI.
o} F’arametros limite de semen anormales (o normales) con factores de riesgo.
_Conclusiéh
Falta ewdenc;a para asociacion entre EFE y prondstico reproductivo, ademas
no predlce_rresultados «en ciclo natural, 11U, FIV, ICSI. Se necesitan mayores estudios
(24(25) :

Recomendacién:
Hay msuflmente evidencia para recomendar su uso rutinario.
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La implicacién del procesamiento de esperma en SDF sigue sin ser concluyente
y se requieren mas estudios en el area o _

El uso de la muestra procesada en las pruebas de SDF para la prediccion del
resultado de ART no esté respaldado por la evidencia actual (23)

D. RECUENTO DE ESPERMATOZOIDES MOVILES (REM) (6)

Realizada tras capacitacién espermatica diagnostica, indicada en casos donde
existe un factor masculine y se quiere precisar el tipo de fratamiento de reproduccién
-a indicar.

= >3 mill de espermatozoides méviles progresivos totales::se indica lIU.
« <3 mill de espermatozoides moviles progresivos totales: baja tasa de éxito en
U, se indica FIV.

. <1 1.5 mill de espermatozoides moviles progresivos totales: baja tasade éxito
en FIV, se indica [CSI

E. CULTIVO DE SEMEN (8)

Pero los resultados usualmente no son diagnésticos en infertilidad masculina,
indican patologla infecciosa seminal.

Indicacién;:
+ Espermatograma con leucocitos > Tmill/ml

6.3.2.2 EVALUACION ENDOCRINA (1,6)

En hombres con deficiencia testicular, el hipogonadisme hipergonadotropico suele estar
presente, con altos niveles de FSH Y LH, ¢on o sin niveles bajos de testosterona. En
general, los niveles de FSH se correlacionan con el nimero de espermatogonias

Indicaciones:

» Concentracién Espermatica: < 10 mill/ml.

+ Disfuncion sexual o de libido.

+ Signos de endocrinopatias (Distribucién de Veéllo, grasa corporal,
ginecomastia)

+ Qligozoospermia severas, criptozoospermia y azoospermia

Perfil hormonal basico:
Solicitar FSH, LH, Testosterona total y libre-

TABLA N°02: Niveles hormonales normales en varones

FSH D - 4 mUl/mL
LLH 3 - 8:mUl/mL
PRL 2 - 18 ng/mL
TESTOSTERONATOTAL [350- 1000 ng/dL
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6.3.2.3 EVALUACEON GENETICA (6,26)

Alos homb‘re"s COn recuentos de-espermatozoides muy bajos se les puede ofrecer una
posibilidad razonab!e de paternidad, utilizando fertilizacion in vitro (FIV), ICSI vy
recolecclon de: esperma de los testiculos en caso de azoospermia, Sin embargo,
los. espermatozmdes de los hombres infértiles muestran una mayor tasa de aneuploldla
anomalias cromosomlcas estructurales y dafio.en el ADN, lo que conlleva el riesgo de
transmitir anomalias geneticas a la proxima generamon La practica clinica habitual
actual se basa en la deteccién de ADN gendmico de muestras de sangre periférica, sin
embargo; Ja deteccion de anomalias cromosémicas en los espermatozoides
también es factlble y realizarse en casos puede seleccionados (1)

Varon 3-6% de causas cromosémicas:

3.8 % cromosomas sexuales,

*. 1.8% autosomas (22.y 23)

Aumenta a mayor alteracidén de
« <1% con espermatograma normal.

5% con oligozoospermia.

i = 10-15% con azoospermia.

Indicaciones

o Azoospermia

o oligozoospermia severa

o oligoastenoterato-zoospermia (OAT).

"Dia'gn'osticar“antes de realizar 1CSI.
Realizar PGD post ICSI.

A, CARIOTIP"O"('Z'G')

Estudio de 22 cromosomas homdlogos y 2 sexuales: Alteraciones numéricas,
translocacmnes duplicaciones, delecciones e inversiones.

La frecuengcia de ‘anomalias cromosémicas aumenta a medida. que [a deficiencia
testicular se vuelve mas grave: Los pacientes con un recuenta de espermatozoides <5
millones /! ml ya muestran una incidencia diez veces mayor (4%) de anomalias
'estructura[es prlnCIpaImente autosomicas en comparacion con la poblacién general. Si
hay en la fgmlha antecedentes de abortos :espontaneos recurrentes, malformaciones o
retraso mehtal el analisis de cariotipo debe ser solicitado, independientemente de la
concentramon de esperma(1)(27).

Ind_l__ca(_:lo_r!es: _

+ Azoospermia testicular ¢ idiopaticas.
. Oligoz_oés'pe_r'mia severa < 5 mill/ml

. Aborto a repeticion.

» Oligoastenoteratozoospermia (OAT).
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A1 Anormalidades cromosomicas sexuales (sindrome de Klinefelter y variantes
[47, XXY; 46, XY | 47, XXY mosaicismo]) (1,24)

Anomalia cromosémica sexual -mds comun; El fenotipp varia de un hombre
normalmente virilizado a uno con los estigmas de Ja deficiencia de andrégenos. Los
niveles de testosterona pueden ser normales o bajos, los niveles de estradiol normales
o elevados, y los: niveles de FSH aumentado..La presencia

de células germinales y la produccién de esperma son variables. En pacientes

con azoospermia, TESE (42%) o micro-TESE (57%) se puede proponer come una opeion
terapeutica ya que los espermatozoides se pueden recuperar en aproximadamente 50%
de los casos. Se requiere seguimiento médico, laterapia de reemplazo debe iniciarse
después: de abordar los problemas de fertilidad y.cuando el rivel de testosterona es en
el rango de hipoandrogenismo (1,27).

A.2 Anomalias autosémicas (1)

Se debe ofrecer asesoramiento genético a todas las pargjas que buscan tratamiento
de fertitidad (incluida la FIV / ICS]) cuando la pareja masculina tiene una anomalia del
‘cariotipo autosémico. Las anormalidades mas comunes son: las translocaciones de
Robertson, las translocaciones reciprocas y las inversiones paracéntricas. Es
importante buscar estas anomalias cromoesémicas estructurales porgue hay un mayor
riesgo asociado de aneuploidia o complementos cromosémicos desequnlbrados en
el feto. El andlisis FISH de esperma. proporciona una estimacién- de riesgo mas
precisa: de la descendencia afectada. Cuando se lleva a cabo una FIV/ICS| para
hombres con translocaciones, se debe realizar PGD o amniocentesis

A.3 La aneuploidia en los espermatozoides (1)
Se asocia con dafio severo a la espermatogénesis y con translocaciones.

B. DEFECTOS GENETICOS (1,27)

B.1 Trastornos genéticos ligados al cromosoma X y fertilidad masculina
El defecto sé transmitira a las hijas, perd no a los hijos.

B.2 Sindrome de Kallmann

Se caracteriza por tener hipogonadismo hipogonadotrépico y anosmia. Puede
deberse: a una mutacién en el gen Kalig-1 (en el cromosoma X). Tratamiente:
Gonadotropinas

B.3 Sindrome de insensibilidad androgénica leve

Las mutaciones en gen AR pueden provocar una insensibilidad androgénica
leve- a completa. La infertilidad masculina es sii sintoma primario o.incluso Unico.

Las caracteristicas fenotipicas del sindrome de insensibilidad a los androgenos.
completos son los genitales externos femeninos y la ausencia de vello pubico
(sindrome de Marris).

C .MICRODELECCIONES DEL CROMOSOMA Y (1,27,28) Se denominan AZFa,
AZFb y AZFc
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%
Importanma ¢clinica:
v No se encuentran én hombres normozoospérmicos, lo que demuestraque existe
una clara irelacion de causa y efecto entre las deleciones en Y y la falla
espermatoge' ca.
J La frecuenma mas alta de deleciones Y se encuentra en hombres azoospérmicos
(8- 12%) y hombres ollgozoospermwos (3-7%). B
v Las deleciones son raras con una concentracion > 5 miliimI{~ 0.7%}.
/ Las deleciones de AZFc son las. mas comunes (B5-70%), seguidas de las
deleciones Y’ de las regiones AZFb. y AZFb+ c o AZFa + b + ¢ (25-
30%). ;
J Las delebiones de la region AZFa son raras (5%).
¥ La elzmmacmn completa de la regién AZFa estd asociada con unfenotipo
testicular severo (sindrome de células de Sertoli solamente),
mientras que la eliminagién completa deg la regidn AZFb estd asociada
con el descanso espermatogénico.
Y La eliminacién completa de la regién AZFc provoca un fenotipo variable
‘que va desde la-azoospermia fiasta ta oligozoospermia.
v Las deleclones AZF clasicas (completas) no confieren un riesgo de
-crlptorqmdla o cancer testicular.
v La espemfwldad y la correlacién genotipo/fenotipo informada antericrmente
significa que eI analisis de delecion Y ftigne un dlagnostlcn y un-prondstico

lndlcaclones

. Azoospe_rmla u Ollgozoospermla severa < 5 mill/ml y cariotipo normal sin mejoria con

otros tratamientos

D. ESTUDIO DEL GEN DE LA FIBROSIS QUISTICA (1,27,29)
3

Estudia mutac:ones del gen GFTR del brazo corto del cromosoma 7 (DF508.)
Codifica una proteina de membrana que funciona como un canal idnico & influye en la
formacién dge! conducto eyaculador, la vesicula seminal, el conducto deferente y las dos
terceras partes distales. del epididimo. Sila pareja femeniria es portadora de mutacionries
CFTR y segprocede con ICS| utilizando el esperma del hombre, el riesgo de tener un.
hijo ¢on CE o CBAVD sera del

50%, dependiendo del tipo de mutaciones llevadas por los padres.-Si fa pareja femenina
es negatlva para mutaciones conocidas, el riesgo de ‘ser portador de mutaciones
desconocldas es de 0.4%

In_c_lic_acionffes::

. Ausencié uni o bilateral de conductos deferentes (ABCD)

. Azoospe:’rmia: aquelios con un volumen de semen <1.5mL y pH <7.0.
-« Datos familiares o enfermedad desarrollada.

+ Pareja portadora del gen CFTR

Ausencia [ anqmalia unilateral o bilateral del cenducto vascular y anomalias
renales '
La ausencia unilateral del conducto deferente generalmente se asocia con la
ausencia |p3|lateral del rifion y probablemente tiene una-causa genética diferente. E!
cribado de la mutacién del gen CFTR se hace en hombres con
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ausencia unilateral del conducto deferente con rifones normiales. Se debe realizar
una ecografia abdominal. Los hallazgos pueden variar desde la ausencia unilateral
del conducto deferente con ausencia ipsilateral del rifidn, hasta vasos bilaterales
y-anomalias renales, como el riién pélvico.

Trastornos genéticos desconocidos.

Es probable que la mayoria de las formas
espermatogénicas sean causadas por mutaciones. o polimorfismos en los ‘genes
candidatos de espermatogénesis. Sin embargo, a pesar de una

busqueda intensiva de nuevos factores genéticos, -hasta el momento no se han
identificado mutaciones -genéticas o polimorfismos clinicamente

relevantes (excepto los refacionados con el cromosoma Y). El tratamierito con

tecnologia de. reproduccion asistida se asocié con un mayor riesgo de defecios.

cardiovasculares, musculoesqueléticos, urogenitales y
gastromtestmales_y paralisis cerebral.

6.3.2.4 EVALUACION OBSTRUGTIVA (1,29)

Azoospermia obstructiva

La AO y ocurre en el 15-20%. de los hombres con azoospermia. Los hombres
con AO presentan FSH normal, testiculos de tamafio normal y agrandamiento
epididimario. A veces, el conducto deferente estd ausente. La  obstruccién en
hombres infértiles primarios con frecuencia esta presente en el nivel epididimario,

Clasificacion:

*» Obstruccion intrasticular, 15% de los hombres con OA. Las formas congénitas

son menos:comunes que las formas adquiridas (posinflamatorias o postraumaticas).
- Obstruccion epididimaria, causa mas comin de OA, afecta al 30-67%

« Obstruccion del conducto deferente.

+ Obstruccién del conducte eyaculatorio,
posinflamatoria.

1-3%, se clasifica como quistica o

* Obstruccién funcional de los conductos seminales distales, a.menudo se asocia

con disfuncién urodinamica.

Evaluacidon diagnostica
Historia. ¢linica
Examen clinico.

A. ANALISIS DE ORINA POST ORGASMO (6)

Positivo: Presencia de espermatozoides en orina, _
Gausas: Eyaculacion retrograda, Obstruccién conducto eyaculador.

Indicaciones:

+ Hipospermia (<1mL): en los gue se descarta Hipogonadismo y agenesia bilateral
de deferentes.

* Diabéticos, neuropatias o intervenciones de préstata.
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B. BIOQ.UI!VIICA SEMINAL (6)

Evalua la ifructosa seminal, que es marcador de funcion de vesicula seminal.
+ Bajor (<13umo|feyaculactén) ausencia congénita de vasos deferentes y vesicula
seminal u obstruccmn del conducto eyaculador (debe ser confirmado por ecografia
TR). ;

« Normal: obstruccmn de epididimo.

La ausencla de espermatozoides y células germinales inmaduras en frotis de semen
sugiere obstrucc:on completa del conducto seniinal.

C. NIVELES- HO’RMONALES (1 27)

Los nweles serlcos de FSH deben ser normales, pero no excluyen una causa
testicular de azoospermia. El nivel de-FSH es normal en el 40% de os hombres con
msuf;c:enc&a espermatogénica primaria. Lainhibina B parece tener un valor predictivo
mas alto para ia espermatogenesis normal

D. Ec_oeliﬁAFiA.

Ecografia testlcular Indicaciones: (6}
. Sospechas masas escrotales (varlcocele oculto, hidrocele, quiste epididimario,
tumoracmn)

. Testlcujo de dificil exploracion (teste en raiz de escroto, canal inguinal, tejido
adiposo abundante)
. Antecedente de criptorquidia o NM testicular.

Ecografla; ansrectal; Indicaciones: (1,6,24)
. Hlpospermla testiculos normales y conductos deferentes palpables.
. Ohgozoqspermla graves con hajo volumen de eyaculado, alteraciones del tracto

rectal, eyaculacién retrégrada de causa inexplicada.

E. BIOPSI}K TESTICULAR (1,29,30)

Esta mdlcada para excluir la falla espermatogénica. Puede ser parte del tratamiento de
inyeccion mtracltoplasmatlca de espermatozoides (ICSl} en pacientes con clinica
evidencia de NQA. La extraccidn de esperma testicular (TESE) es la técnica de eleccion.

La espermatogenesm puede ser focal, lo.que S|gn|flca gue en aproximadamente el 50%
de los hombres con NOA, los espermatozoides se pueden encontrar y utilizar para. [CSI.

Indicaciones:
° Dlagnostlco de tipo de .azoospermia (obstruccion o produccion).
» Diagndstico de cancer testicular.

Puede rea izar_:se‘ de las siguientes maneras:

- Aspiracion espermatica epididimal microquirirgica
. Asplracmn espermatica epididimal percutanea

. Extraccmn espermatica testicular (TESE)

. Asplraczon espermatlca testicular

° Asplrac:on con aguja fina de testiculo
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MANEJO.SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA

El manejo se basara en el fratamiento ya sea médico o quirirgico de! factor de infertilidad

que se haya identificado, iuego de la evaluacion clinica y resultado de los examenes.
auxiliares.

7.1 MEDIDAS GENERALES (14)

‘Suspender tabaco.

Relaciones sexuales: frecuentes.
Reducir consumo.de alcohol..

Ropa interior liviana.

Ev1tarexposnc:|onapesttmdas herbicidas, ‘calor, radiacidn.
Multivitamirias: maca, antioxidantes, citrato de clomifeno.

7.2 TRATAMIENTO ETIOLOGICO: (31)

7.2.1 HIPOGONADISMO HIPOGONADOTROFICO (31)
Déficit de FSH y LH masculino debido a una deficiencia a nivel central.

INDICACIONES DE TRATAMIENTO: (31,32)

Deseo de fertjlidad

Sintomas de deficiencia de andrégenos.

Edad > 50 afios.

Testosterona libre < 200 mg/di o ITL.
No contraindicaciones de tratamiento,

TRATAMIENTO: _
Sin androgeno previo:

2500 Ul HCG 3w/semana x 2. meses + HMG 75 Ul 3v/semana.

Conandrégeno previo:
HMG 75 Ul 3v/semana
Se consigue espermatogénesis en un 90 %

MONITOREQ: Control 2-3 meses. Vigilar efectos. adversos. Control HB-HTO y PSA
(c/3 meses) guiar tratamiento seguin respuesta clinica y niveles de testosterona.

RIESGOS: Retencién de fluidos, ginecomastia, exacerbaciéon de apnea del suefio,
sintomas-prostéticos.

CONTRAINDICACIONES: Caricer prostata y mama, Hto > 55%, sensibilidad a
preparados, apnea del suefio severa, sintomas de prostatismo, ICC.

7.2.2 TRATAMIENTO DE OBSTRUCCION SEMINAL DE ViA SEMINAL (1,14)

DIAGNOSTICO:
Biopsia testicular: espermatogénesis normal. Ecografia via seminal distal.
Deferento vesiculograffa. Cultivo.semen y orina.

ELABORADO. POR: REVISADO POR: VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE ENERO 2022-
HUAMANA. GINEE Eiﬁ% EE}&I&&A ENERO 2025
Ty ::’nul:!u NF ECD«[‘W

Digina 14 ra IR




DEPARTAMENTO DE -GINECO

&

HOSPITAL NACIONAL DOGENTE :
AL NAGIONAL | TE OBSTETRICIA.
MADRE NINOS "SAN BARTOLOME" | »npa1iam | UDMIR GRIMBERG
GUIA DE PRACTIC - FACTOR NASGULINGEN SERVICIO DE REPRODUCGION
INFERTILIDAD HUMANA
CAUSAS: :

Obstruccion epididimo:
» Congénita: Idiopética.
» Adquirida: Epididimitis, post quirdrgica (quistes epididimo)
Obstruccion conducto deferente!

g Congemta Ausencia congénita (FQ)

» Adquirida: POST VASECTOMIA, Post Quirurgica hemia y escrotal.
Obstruccién conducto. eyaculador:

. Congenlta Quistes prostaticos (quistes mullerianos)

. Adqwnda Post Quirdrgica cuello vesical y post infeccion.

INDICAGIQNES_

- Azoospe

rmia obstructiva

TRATAMIENTO QUIRURGICO Obstruccion epididimo: (1,32, 33)
Técnica: Iatero terminal mas practicada.
_Anastomoms epldldlmo-deferenmal latero terminal ¢/ nylon 9-0. Exito: 39-92%.
Embarazo: ‘13 56%

Obstrucclqn conducto Deferente: (1,33, 34) Técnica: VASOVASOSTOMIA T-T.
Criferios: Edad (<37a) y fertilidad femenina, Ant. Antiespermatozoide ausentes,

Opciones P

A‘nastomqs
TABLA N°0

ESA/ICSI, Tiempo gx (<15 a).
S E:pildldlmo -deferencial latero terminal ¢/ nylon 9-0.

3: Respuesta a tratamiento quirargico de reversién de vase'c_tom"ia
TIEMPO |  PATENCIA E;ﬁ‘ég‘f_o
<3 afios 97 76
3-8 afios 88 53
9-14 afios 79 44
> 15 aflos 71 30

Exito: 80% ;Emb{a_razo: 20-40%.
Seguimiento: espermatograma c/2-3 meses, Reobstruccion 3-12%, 50% anticuerpos

antlespermatozc-ldes Suspensor por 24 horas x 7 dias 'y abstinencia x 20-dias.
Falla: Reallzar TESNICS]

_Obs_trucclgn conductos Eyaculadores: (1 ,33)
Procesos prostaticos, tumores. '
Diagnostica; Biopsia testicular, Ecografia fransrectal, deferento vesiculo grafia.
Tratamientd: Endoscopia ¢f cromotubscion — eyaculoscopia..

Se puede v,

olver a obstruir.

TRATAMIENTO NO QUIRURGICO (1,34)
P
Indicado cuando el paciente no es candidato para manejo quirlrgico.
\

H
H
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Procedimientos:

* MESA: Microsurgical epididymal sperm aspiration
+ PESA: Percutaneus epididymal sperm aspiration
« TESE; Testicular sperm extraccion .

« TESA: Percutaneus festicular sperm aspiration

7.2.3 CIRUGIA DEL VARICOCELE (35)

E! varicocele es una anormalidad.fisica presente en el 11.7% dé los hombres aduitos y
en el 25.4% de los hombres con anélisis de semién anormal (1). El 40% de varonhes
con varicocele cursa con infertilidad debido al aumento de reflujo venoso, lo que
provoca aumento de temperatura. £ 90% de los casos es izquierdo (35).

DIAGNOSTICO: clinico y ecografico

INDICACIONES DE TRATAMIENTO
Varicocele palpable (grado 2, 3).
+ Infertilidad documentaida.
*+ Mujer-con fertilidad normal.
« Alteraciéon del semen:
+  Tamafio testicular reducido ipsilateral al varicocele (>20%
» Deseos futuros de fertilidad.

No indicado con semen normal o varicocele subdlinico.
TRATAMIENTO (36 37)

* Tratamiento quirdrgico: varicocelectomia microquirargica() Mujer joven, FIV/ICSI
alto costo. ' _

Tratamiento inguinal y subinguinal, embolizacion de vena espermtica.

« FiV: No repara varicocelé

Un metaanalisis reciente ha informado que la varicocelectomia puede mejorar los
resultados después de las técnicas de reproduccion asistida por insercidn (ART) en
hiombres con oligozoospermia. (1)

RESULTADOS: Los Parametros de semen mejorara entre 3 y 6 meses después de la
reparacion (9) Efectividad 90% mejora el semen. Embarazo 33% vs 16% (38).

Tasas de recurrencia y complicacién asociadas con tratamientos para varicocele {1}

. Reciurrencia - iy .
Tratamiento Persistencia% Tasas de complicaciones.
Escleroterapia 9 Tasa de complicaciones 0.3-2.2%: atrofia testicular,
fanterégrada hematoma
Escleroterapia 9.8 Reaccion adversa al medio de contraste, dolor en el
retrégrada costado, tromboflebitis persistente, perforacion vascular.
ELABORADOD POR: REVISADO POR: VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCGION 'DEPARTAMENTC DE ENERO 2022~
HUAMANA ___GINECO OBSTETRICIA ENERO 2025

HOSPITAL SAN BARIOLOME DAninn 40 A~ 20




HOSPITAL NACIONAL DOCENTE DEF'ARTSQHSETI*ETT%%TAG[NECQ @
MADRE NIftOS *SAN BARTOLOME" | socaiatt| UDMIR GRIMBERG T
GUIA DE PRACTICA CLINICA: FAGTOR WASCULING EN SERVICIO DE. REPRODUCCION

INFERTILIDAD HUMANA .

}

Dolor debido a tromboflebitis, hematomal

e hemorragico, infeccion, perforacion venosa,
Embolizacign 3.8-10 hidrocele, ‘complicacion
retrograda radiolégica  (p. Ej.. Reaccion a medios de
contraste),

desplazamiento o migracion de bobinas,
herhorragia retroperitoneal, fibrosis, obstruccion ureteral.
Qperacion abierta

Atrofia.  testicular, dafio arterial con riesge de
_ ; - desvascularizacion v gangrena testicular;
; hematoma escrofal, hidrocele
Posibilidad de perder una rama de la vena testicular

Yperacién escrotal
? H

Enfoque ingfuih‘a_zl 13,3

Alta Iigaduré f 29 5-10%:de incidencia de hidrocele (<1%).

Mtcroclrugia ; Lasidn arterial hidrocele postoperatoria, hematoma
inguinal  ; ‘O 0.8-4 escrotal.

- ubmguinal

Lesion en arteria testicular y- vasos linfaticos; dafio
; : intestinal, vascular y nerviose; embolia pulmonar
Laparoscopia 3-7 peritonitis; sangrado;
: delor  postoperatoric en el __ho_m_br.o derecho
{debido al estiramiento  diafragmatico. durante el

i

SEGUIMIENTO Estudio del semen C/ 3 Meses. Segmmiento de recurrencia de
varicocele y TRA En casos-de no mejoria con citugia

7.3 T'RATAMIENTOS DE REPRODUCCION ASISTIDA ORIENTADOS SEGUN REM

(39) Espermatozmdes moviles:totales (Recuento de espermatozoides moviles-REM);
- 3mill: 1Ild X 3-4 CICLOS

« <3y>1milFIV

+ <1 mill: [CS]

7.4 INFERTIL’II{)AD. MASCULINA [DIOPATICA (1)

No se encuentra una causa demostrable de infertilidad en 44% de hombres infértiles
Manejo de enfermedad Tratamientos empiricos Modificacién del estilo de vida
Medicamen;os citrato de clomifeno y €l tamoxifeno

7.5 TRASTORNOS DE LA EYACULACION (1)

Son poco frecuentes, pero son causas importantes de infertilidad masculina
P

Clasificacion y etiologia

Aneyaculacion Eyacul'aci_c__':an retrograda
Anorgasmlé Eyaculacion astenica
Eyacu!acmn retrasada Eyaculacion prematura
Dl_agné_stlcp

Historial clmlca

Examen fIS[CO
Andlisis de orina posterior a la eyaculacion
Cultivo- de orlna y semen
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Tratamiento

Recuperacién de espermatozoides para su uso en técnicas de reproduccion asistida.

Eyaculacion precoz: dapoxetina ISRS o agentes anestésicos topicos.

Eyaculacién retrograda: Sulfato de efedrina 10-15 mg 4 veces al dia, Pseudoefedrina
80 mg 4 veces al dia, Midodrina 7.5-15 mg diarios, Imipramina 25 mg dos veces al dia,
Maleato de bromfemramlna 8 mg 2 veces al dia, Desipramina 50 mg cada dos dias
Eyaculacién retrasada; Midodrina 5-40 mg diarios , Imipramina 25-75.mg diarios,
Pseudoefedrina 60 mg - 1200 mg diarios, Yohimbina 20-45 mg antes . Clproheptadma
4-12 mg antes, Amantadina 100-400 mg diarios, Cabergolina 0.5 mg dos veces por
semana

Se recomienda la recoleccién de esperma de ofina post-orgésmica para sU LSO en
ART si:.

+ El tratamiento farmacolégico es ineficaz o intolerable como resultado de los efectos

secundarios;.

+ El paciente tiene una lesién de la médula espinal;

« La terapia farmacolégica que induce la eyaculacién retrograda no se puede
interrumpir
Aneyaculacién; vibrostimulacion

Si calidad semen es pobre o la eyaculacion es retrégrada, FIV

7.6 MANEJO SINDROMICO (40)

Problemas aislados confinados a un parametro o a miultiples de -ellos sin causa
identificada.

7.6.1 TERATOZOOSPERMIA AISLADA

Causas: Stress oxidativo. Alteraciones genéticas.
Tratamiento:

. Manejo controversial.
+ Suplementos vitaminicos, antioxidantes.

* Inseminaciones Intrauterinas: (REM >3 millones) (No interfiere con concentraciones
espermaticas mayor de 30 mill/mL)
+ 1CSl- MACS.

7.6.2 ASTENOZOOSPERMIA AISLADA

Causas:
Ac. Anti-espermatozoide, Abstinencia prolongada, Defectos estructurales, Infecciones;,

varicocele, Esteroides y necrosis aséptica de la cabeza del femur o Kartagener.

Tratamiento:
» Suplementos vitaminicos, antioxidantes.
+ Inseminaciones intrauterinas. (REM >3 mt[fones)

* 1CSI
ELABORADO POR! REVISADO POR: VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE. ENERO 2022-
HUAMANA GINECO OBSTETRICIA ENERO 2025

...... e € o HRRTOLOME. Dimina 3N Aa 707




DEPARTAMENTO DE GINECO
OBSTETRICIA
ABRAHAM LUDMIR. GRIMBERG

HOSPITAL NACIONAL DOCENTE
MADRE NINOS “SAN BARTOLOME”

&

"~ GUIA DE PRAGTICA CLINICA: EACTOR MASCULING EN T~ SERVICIO DE REPRODUCCION

INFERTILIDA.D HUMANA

7.6.3 OLIGOZOOSPERM!A AISLADA

Causas: Problemas obstructives. Varicocele. Hipogonadismo. hipogonadotropico.
Tratamlent_p _

+ Suptementos vitaminicos, antioxidantes.

« iU {con REM >3 mill)

- IC8L

7.6.4 OLIGOASTENOTERATOZOOSPERMIA (OAT)

i _ .
Anormalidades difusas en todos los parametros
Causas: Anormalidades .geneticas. Varicocele. Idiopaticos. Estudio: Cariotipo,
‘micredelecciones de Y, Mutacién gen FQ. Perfil hormonal: FSH, LH, testosterona, PRL.
Tratamiento:
. Suplemefntosévitaminicos_,_‘ antioxidantes.
« IIU (REM >3:mill)
ICSI—DPI

7.6.5 AZOOSPERM]A

Causas: Anormalldades geneticas, Vasectomia, Idiopaticos. Estudio: Cariotipo,

m:crodeleccsones de Y, Mutacién gen FQ. Perfil hormonal: FSH, LH, testosterona,
PRL.

'Dlagnost:co BIOpSIa Testicular.

Tratamlento

- PESA/TESAICSI.

+ 11U - Semen:Donado.

+ |CSI- S%eme:n Donado:

7.7 INDICACIGNES INSEMINACION INTRAUTERINA (39)

. Infertllldad lnexpllcada

° Infertllldad masculina: oligozoospermia. leve, astenozoospermia leve,
teratozoospermla leve.

+ Falla deitratamientos de reproduccién mas sencillos (coito dirigido).

+ Alteracidn en el deposito de semen.

. Eyacu’ta@ién retrograda.

7.8 INDIC‘.E’-\CIGNES ABSOLUTAS ICSI: (39)

. Esperma% retlrado quirargicamente.
. Espermatozmdes inmodviles viables,
* Globozogespermia.

* Anticuerpos anti espermatozoides.
- Espermatozoides crio preservados.
. Astenozéaos'p'ermia severa.

* Necrozoospermia.

. -Azoospefrmia'

VIII. CRITER!OS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA
Evaluacmn por urologia-andrologia cuando amerite.
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IX. FLUXOGRAMA
FLUXOGRAMA N°01: DE ENFOQUE Y MANEJO DE FACTOR MASCULINO

[ INFERTILIDAD: FACTOR MASCULINO I

HISTORIA CLINICA
EXAMEN FISICO

— e —————
1
( anormaL ] [ ANORMAL+ FACTOR FEMENING NORMAL |

]
) 4 1

+  (epETR EsPERMATOGRAMA ) ‘

PERFIL HORMONAL BASICO ANALISIS ESPECIALIZADO DE
SEMEN

1 ' ' ;

TD TD TA
ESHA FSH:D FSHN

H A LHD H A

1 T L
Panhipogonadismo Falla de epiteho TN Hipogonadismao Resistencia parcial

Primario aerminal FSH:N Hipogonadotropa a androgenos

T [ LHN

Y i

Recuperar eyaculacion o ol
esperma testicular para 1g0Z00SpermA W
o] Astenozoospermia oOspernma
Teratozoospermia

' i '

Antcugrpos idiopatica Varicocele Orina post
espermaticos orgamos
i : P .
A M lec
el g [rererp—
1
' ' [
ICSI } | Ulirasonido ]
[
1 ' 1 ¥
Obstiuccion Ausencia Obstruccion '
‘ Deferentes Deferentes epidimo Fhpospermatngeriesis
1
ICS1 con esperma epibmilar BN er‘;mm‘.a
(aspiracién microquirurgica) et
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FLUXOGRAMA N°02: ORIENTACION DE TECNICAS DE REPRODUCCION ASISTIDA

; INFERTILIDAD FAGTOR-MASCULING
Oligo/ terato/ astenozoopermia:
' ¥ ' ¥

Factor Tubarico No-Factar Tubarico ]

é
4

| AE TR 2 ¥ 3 L ¥

REM<imil | . | REM<1mij M5 1mi REM <1 mill REM <1 il
Mod<d% | | | Mori>=4% REM > 1 mil Moif < 4% Mart »= 4%

REM = 1 mill

\ _ ¥

Flv P —— HU % 34

¥ I

Fiv

L el Icsl

:
: $
H
;

ICSI

i
i
i
H
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X. ANEXOS.
ANEXO 1: Causas-de infertilidad masculina

Trastornos endocrinos y sistémicos

« Hipotalamo-Hipofisaria (Hipogonadismo secundario); 1-2%
=  Trastornos congénitos
+ Deficiencia congénita de GnRH {Sindrome de Kallmann)
* Hemocromatosis _
«  Desorden Genético Multiorganico (Prader Willi, Laurence Moon Bied!, ataxia
cerebelar familiar) '
+  Trastornos adquiridos
« Tumores hipotalamo-hipofisarios (macroadenoma hipofisario, craneofaringioma)
* Trastorno infi iltrativo(sarcoidosis, histiocitosis, tuberculosis, micosis)
Hipofisitis o lnfunc_i_l_b_ulltls linfocitica
« Trauma, Posquirtirgica, Pos irradiacion
Vascular (infarto hipofisario, aneurisma) _
Hormanal (hiperprolactinemia, exceso de andrégeno, estrégeno o cortisol)
+ Drogas(androgenos exbgenos, opioides, psicotropicos, agonistas-
antagonistas de GnRH)
= Trastornos sistémicos
+ Enfermedad Cronica
» Deficiencia nutricional
+ Obesidad
- Defecto testicular en produccién hormonal/lesperma
(hipogonadismo primario): 10-20%
= Trastornos congénitos
« Sindrome de klinefiter (XXY)
» Criptorquidea
+ Distrofia miotonica
» Sindrome de insensibilidad a andrégenos
« Deficiencia de 5 alfa Reductasa
»  Trastornos adquiridos
+ Infecciones: Orquitis viral (paramixovirus, echovirus, arbovirus); Orquitis
Granulomatosa (lepra, tuberculosis); Orcoepididimitis (gonorrea, clamidia)
+ Drogas: Alquilantes, alcohol, marihuana, antiandrogenos, ketoconazol,
espironolactona, antagonistas H2, radiacion.
« Toxinas ambientales: Dibromocloropropano, cadmio, plomo, mercurio,
fitoestrogenos, tabaco, hipertermia. '
« Trastornos Inmunolégicos, anticuerpos anti esperma,
enfermedad autoinmune poliglandutar.
+« Trauma
+ Torsién Testicular
= Enfermedad sistémica
+ Enfermedad renal
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* Hepeatitis ardnica
. Ca'roer
- Cb&sadad
. Vasmhtls

2. Desorﬂenes genéticos de la espermatogénesis: 10- 20%
Mlcrodelecmones del cromosoma'Y
Defectos autosémicos y del'cromosoma X
. Mutacmr;es causantes de defectos severos en la morfologia del esperma

3. Trasttﬁrn'o_fs'_'pos't-testi'c'ul_ares (desarrollo/transporte del esperma): 10-20%

4,

Varicocele
Disfuncion sexual

Dlsfuncmn evyaculatoria(enfermedad medular, disfuncion autonomlca)

Eyacuiacnon prematura.
Disfu nclén erectil

Trastorno del transporte del espermalobstruccion

Dlsfuncmn epididimal(infeccion, drogas)
Anormalgldades de los vasos deferentes (vasectomia, auserncia congénita, sindrome
de Young), vesicula seminal y prostata.
Infertilidad masculina idiopatica: 30-40%
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5.2

53

3

FINALIDAD.
Estandarizar el diagnéstico y manejo de Miomatosis en infertilidad.

OBJETIVO.

Diagnégtico-pportuno para elegir-et tratamiento més adecuado y efectivo.
Preservar, ¢n la medida de lo posible, a Capacidad Reproductiva.
Preven_zr_ complicaciones.

AM‘Bin DE APLICACION.

Sewlcm de Medicma Reproductiva del HONADOMANI SAN BARTOLOME.
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE MIOMATOSIS EN INFERTILIDAD.

a. NOMBRE Y CODIGO:
'_MIOMATOSIS UTERINA NO ESPECIFICADA.
ClE 105 D25 9

CONSIDERACIONES GENERALES.
DEFINICION:

MIO.M_JkTOSIS:"Se le conoce también como- leiomiomatosis uterina, esta compuesta por
grandes cantidades de rmiafriz extracelular (coldgeno, fibronectina y proteoglicanos) y

muscuo liso. Las fibras de colégeno se forman de manerairregutar y desordenada, parecido

-a la formacion queloide. (1,2)

ETIOLOGIA:

La relacion entre los fibromas uterinos y la infertilidad es dificil de establecer; sin embargo, la

localizacién anatémica de los leiomiomas es altamente relevante en cuanto a a posibilidad de

producir infertilidad; y en orden decreciente seria: submucoso; intramural y subseroso.

(3.4) i
Flslo?A-T'o_LoclA-:

El mecamsmo por el cual los. fibromas uterinos causa la infertilidad no es claro,pero hay
algunas teorfas tales como: (3,4,6,9,10,13)

1. Distorsmn de la cavidad endometrial.

2. Aumento de la distancia en el vigje de esperma para alcanzar las trompasuterinas.
3. Obsiruccmn del-ostio tubarico.
4. g}\lteracnon..en trasporte de los gametos.
5 E aujnento del famafio'y contorno del Utero puede alterar la implantacion.
ECABORADO POR. REVISADO POR: - VIGENCIA
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6. Alteracion en el suministro-sanguineo al endometrio, afectando asi Ja nidacion.

Interferencia con fa funcién de la unién dtero-tubdrica, comprometiendo flujo-sanguineo,
o causando irritabilidad miometrial.

8.  Compresion, inflamacion y ulceracion del endometrio produce alteraciones bioguimicas
en liquido uterino que alteran viabilidad, ransporte, disposicion de espermatozoides,
sostén del blastocisto, anidacién y mantenimiento tel émbarazo temprano..

54 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS.

5.5

VI

84

6.2

Los miomas son tumores.ginecoldgicos benignos mas frecuentes, apareciendo en-el 20- 40% de
las mujeres en edad reproductiva, y en casi el 70% de mujeres con 50 afios. (3)
Se presentan en el 25% de las parsjas infértiles, - pero solo en el 2-3% como causa tnica de |a

mlsma

Se asocia en un 5 a 10%:-a infertilidad y abortos a repeticion (3,4,5,6,7,8).

En cinco estudios multicéntricos se encontré que las tasas de aborto en los diferentes tipos
de miomas fueron: submucosos 40%, intramural 33% y subserosos 21%. (4) Sin embargo,
aproximadamente el 50% de las mujeres con infertilidad y miomas uterinos se embarazan

después de miomectomia. (4)

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:

Estudios -observacionales han determinado que los rigsgos de infertilidaddependen de la
localizacion de los miomas en ef tero y de su tamaiio (BY.

Alto riesgo:. Miomas submucosos que alteran la cavidad uterina

Mediano riesgo: Miomas intramurales mayores de 5 cm- que: distorsionan lacavidad

uterina,

Bajo riesgo: Miomas subserosos al distorsionar ta anatomia-y fisiologiareproductiva.

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS.

CUADRO CLINICO.

Los fibromas uterinos son a menudo sospechosos debido a los sintomas talescomo
menoiragia, sintomas de presion y sensacion de masa abdominal o sensacién de pesadez,
Los fibromas. también podrian ser diagnosticados cuando. investiga ofras condicicnes tales
como infertilidad o dolor pélvico (11).

DIAGNOSTICO Y EXAMENES AUXILIARES (4).

LABORATOR!O

Bramen de anina
Reserva ovarica

© 000 o0C0

Hemograma Conleto.
Gupo Sanguineoy Factor Rh.
Perfil de Coagulacion.

Glucosa, Urea y Creatinina Séricas.
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6.3

IMAG
o HE
o H

i_|

o]

ENES

pografia Pélvica Transvaginal.
isterosalpingografia

: |sterosonograf a.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
o Tumores uterihos: carcinona de-endometrio y leiomicsarcoma.
o Las masas ovéricas, maligno o benigno:
a La ademnosls

MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:

8. 31 * MEDIDAS GENERALES Y PREVENTIVAS:
No se;desgr_lben mayores medidas preventivas, se debe realizar diagnosticoprecoz.

{

:.TERAPEUTICA-

INDICACIONES DE MIOMECTOMIA ASOCIADQ A INFERTILIDAD (5,14)

Pamentes con inferfilidad asociado a:

Mloma(s) submucoso(s).

Miomai (s) intramural (es) que desplazan linea endometrial.
Mlomas comuales o adyacentes ¢on sospecha que produzcan obstrucciéntubarica.
Nyomas con didmetro mayor o iguaf a 5.cm.
Aborto.recurrente sin otro factor asociado.

sELEécm DE PACIENTES Y RECOMENDACIONES (4).

Es |mportante realizar una evaluacion cuidadosa de los riesgos y beneficios de la cirugia, antes
de: ofrecer cualquier procedimiento-al pacienie.
Se debe realizar un estudio de los problemas de infertilidad o de los abortos recumentes
antes de realizar cualquier cirugia.
La. h|stor|a clinica reproductiva detallada se debe complementar con estudios ecograficos,
[aparoscopla histeroscopia y/o hlsterosa!pmgograﬂa Esto ayudara a determinar el {amafio,
nimerg y localizacion de los miomas, con el fin de elegir la opcién de manejo correcta,
mcluyeﬁndo la seleccion quiriirgica,
La mujer con infertilidad e historia obstétrica pobre, puede que no mejore su resuitado
reproductwo
Se debe brindar asesoramiento e informacién de las diferentes opcionesterapéuticas, las
asas de éxito esperadas, asi como las posibles complicaciones. La técnica elegida para la

miome
caract

clomia se debe ‘individualizar en funcion la habilidad del operador, las
=nst|cas del fibroma y las preferencias del pamenie (4).

ELABORADO POR: ' REVISADO POR:
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TRATAMIENTO QUIRURGICO

La técnica histeroscopica es de eleccién para la reseccién de los fibromas submucosos <4-
5 om de diametro y con més de 50% de su masa en la cavidad uterina (mioma submucoso tipo
0y I). También se-asocia con mencs pérdida de sangre intracperatoria, menos malestar del
paciente, menor tiémpo de recuperacion y en general menor fasa de complicaciones
(4,8,12,15). _

El enfoque quirirgico més efectivo para &l tratamiento de los miomas intramurales y subserosos
en mujeres con infertilidad no esta claro, pero la laparotomia y elabordaje laparoscépico
tienden a ser utilizado (10).

La miomectomia por laparotomia debe ser la ruta de eléccion cuando se tiene un mioma
subseroso o inframural mayor de 7 centimetros, cuando se tiene que remover mltiples
miomas mayores-de 5 centimetros y cuando se asociaa unaiaparotomla exploratona En
el procedimiento quirdrgico se debe aplicar los principios de |a téenica microquirdrgica para
evitar la formacién de adherencias que generen posteriormente un factor peritoneal de
infertilidad (4).

La remocién de miomas pedunctilados subserosos asintomaticos puede no estar justificado,
ya que ellos no necesariamente pueden ser causa de infertilidad o abotto recurrente
(4,11).

FACTORES QUE AFECTAN LA CONCEPCION Y LOS RESULTADOS
REPRODUCTIVOS DESPUES DEMIOMECTOMIA (4)

Edad dela paciente:se encontrd tasas bajas de concepcioh espontanea o enreproduccion
asistida cuando la mujer es mayor de 35 afios.

Historia de infertilidad: mayor de 3 afios. de duracion, afecta negativamente las tasas de
concepcion.

Aborto: los miomas uterinos estan asociados con un aumento en la tasa de abortoen el
primero y segundo trimestres de embarazo; esta tasa se reducé significativamente
después de miomectomia.

‘Tamaiio de los leiomiomas: los miomas grandes interfieren con mayor frecuencia la
fertilidad que los pequefios, por tanto, la remocién los miomas grandes resulta en el
restablecimiento de la fertilidad. |

Namero de leiomiomas: La {asa de embarazo es baja en mujeres en las que se removieron
mas de cinco- fibromas. Reduccion afribuida al aumento del nUmero de incisiones. y
subsiguiente formacién de adherencias.

Tiempo deconcepeion post-cirugia: la mayoria. de las mujeres que conciben lo hacen en el
prifer afio después de miomectomia.

6.4 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRAREFERENCIA:
No aplica:
ELABORADC PORY REVISADO POR: . VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE ENERQ 2022
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6.5 COMPLICACIONES
- Hemorragias
- Dolor pélvico
- 'Compresmnes de organos adyacentes y sintomas: asociados
- 'Torsmnes de los miomas
- Nedrobigsis. aseptica
- -'Compllcamones en el embarazo
- Transformaclon maligha
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VIi. ANEXOS

MIOMATOSIS E INFERTILIDAD

Y

[ Lesiones intramurales

y-subserosos

Lesiones
Submucosas

)|

'. Miomectomia por
histeroscopia

v

Diametro méximo 2 5cm
¢ lesiones en rapido
crecimiento (23 cmen 1
aiio)

Diametro maximo <5
cm

[

Slntomas relacienados:
con el fibroma

h 4

|
¥

Presente ]

-

Un afio sin éxito
de embarazos *

Ty

A

'

,‘

Considerar
cirugia
. l By
* ¥
A favor de cirugia A favor del manejo
' T _ _ expectante™*
Edad <38 anos 238 afios
Ubicacion Intramural Subseroso
Numero >1 1
Diametro o =3cm <3 em,si IM.
Otros factores de infertilidad  Presente Ausente
*Abortes Invaluetarios no deben serconsiderados concepeionés exitosas.
““Incluye la posibilidad de prescribir téonicas dereproduccion asistida.
ELABORADO POR: REVISADO POR; VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE ENERO 2022
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Tabla 1. Rei:omeindaciones para el manejo de.miomas e infertilidad (16)
- INDICACION PARA TRATAMIENTO QUIRURGICO
mPo | |Impacto en | Efectividad o RECOMENDACIONES
| |potencial de Indicaciones  lacTUALES
. |reproductivo | tratamiento |adicionales
| quirirgico
| Mectacion | Mejoria Miomectomia  por
.Subm_ucc%_so ) significativa significativa HUA Histeroscopia.
- Cormplicaciones
SRR Afectacion Mejoria en embarazo | Miomectomia de
Intramural. > | significativa | (necesita potericiales preferencia  por
fem } mayor Sintormas laparoscopia.
: evidencia)
intramural, < | Poco claro Pococlaro | Poco claro Manejo
4cm P expectante”
Subseroso No No gggﬁﬁﬂ?% Manejo
.| significativo significativo B ' ‘expectante™

* Cirugfa inéicadb solo en casos de milltiples fallas.a FIV o mala historia obstétrica.

* Cirugfa indicado solo en presencia de sintomas o mala historia obstétrica.

H
H
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R
.-_'Es'tahdariz:ar'el diagndstico y mangjo del pdlipe-endometrial en infertilidad.
) %BJETIVQ-

- Dlagnostlco oportuno para elegir el tratamiento mas adecuado y efectivo.
- Preservar,; ‘en la medida de lo posible, la Capacidad Reproductiva.
- Prevenir. comptlcamones

ll.. fAMBITO DE APLICACION
- Servicio de Medlcma Reproductiva del Hospital Nacional Docente madre Nifio San Bartolome
Iv. DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE POLIPO ENDOMETRIAL

4.1 NOMBRE Y. CODIGO
POLIPG ENPOMETRIAL CIE 10: N84.0

V. E’ECO'N}S'IDERACIONES- GENERALES

51 DEFIN!CION

Es una formacmn excfitica, generalmente ovalada gue profruye en la cavidad uterina ohacia el canal
cervical y que esta consﬂtutda por glandulas endometriales, estroma y vasos sanguineos; algunos
contienen fibras musculares lisas y se denominan adenomatosos. (1,2}

Los pélipos pueden ser pediculado o sésil, unico o multiple. Generalmente tiehen pediculo vascular
que se- puede observar por ecegraffa. La mayorla de pélipes-oscilan entre los 0.5 — 3 cm de-diametro,
y suelen crécer. a través del fondo uterinoc y regiones cornuales y-en uh 80% son de presentacion
(nica. {1 2‘.'5.,4)

Desde el punto de vista histolégico, hay pohpos cuya mucosa se modifica con los cambios. ciclicos
propios -del ;endometrio_llamados pélipos. funcionales y otros con glandulas inactivas. sin signos-
prollferatwos ni secretarios es decir polipos no funcionales. {1)-

La presenma de un pdlipo. aumenta la incidencia de infertilidad hasta un 35%.

5.2 ETIOLOGIA

Es desconoélda _pero parece que aumenta conia edad y se admite que los niveles de los estrogenos
o tratamiento con tamoxifene tienen un papel muy importante en su génesis. (1,2,3,4,5)

Se ha ewdenmado la sobreexpresmn del gen Bel-2 vinculado a una pérdida de mecanismo
'proapoptétlco (6)

Hay hallazgos de GF-fibreblastica, GF-similar a la insulina {(1GF) -1,'y los receptores dentro de GF,
que estlmuIEn la formacion de-palipos; todo ellos evidenciado ‘en suero y endometrio de diabéticas,
:hlpertensasw obesas (7.8)

5.3 FISIOPATOLOG[A

Hay muchas discrepancias sobre si el pblipo coma causa de infertilidad 'sin embargo se le asocia de.
las mgmentes maneras:

- Si'su Iocallzac:lon es -a nivel del ostium. tubarico se-produce la oclusién de esta y. afectaria la
migracion espermatica. (1,2)

- Se evidencia: aumento de metaloproteinasas. y citoquinas (IL-2), interferén-gamma (IFN-g), factor
de necroms@tumoral alfa (TNF-) endometriales y en suero cieando un ambiente subdptimo para la
'lmplantaclon {5, 6 7.8)
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- Se describe disminucion .de HOXA10 y HOXA 11. Conocidos marcadores moleculares de la
receptividad de! endometrio. Los: iteros con endometrio y pollpos demostraron una marcada

disminuciéh- en los niveles de-ARN. mensa;ero HOXA10'y HOXA11, que puede afectar implantacion.

Estos hallazgos sugleren un mecamsmo molecular para_ apoyar los. hallazgos clinicos de 1a
- Ocasiona problema durante ta “transferencia embrlonarla si se encuentran proximios al canal
cervical. (12,3, 4 _ _ _ _

- El sangrado se produce por congestion, estasis venosa y necrosis apical del pélipo. {1)

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS:

L& prevalencia desde 7.8 — 34.9% en poblacién sintomatica.

-Mas prevalente én mujeres pre menopausicas. _
.Be estima como causa en un 25% de.infertifidad no explicada. (1,2,3,4,5,8)

5.5 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:

-~ Edad.

- Hipertension arterial.

- Obesidad.

- Usc de anticonceptivos orales.

- Use de tamoxifeno.

- Alteracién del cromosoma 68— 12,

- Aumento de progesterona y estrégeno de manera anormal.
Vi CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1. CUADRO CLINICO:

Hahitualmente el pélipo endometrial es-:_'_as_intom'ético;-cuando provoca sintomas el principal gs un

sangrado uterino irregular, géneralmente escaso, asimismo sangrado post coital e intef menstrual

(39%) y no se relacionan con el tamafio ni nimero de los polipos. (1,2) Otro grupo solo se manifiesta

con-infertilidad sin ‘causa explicable.

HISTORIA NATURAL

Regresién espontanea 27%(<1c¢m).

Pdlipos » 1.5-¢m dificil regresion.

6.2. DIAGNOSTICO Y EXAMENES AUXILIARES
La base del diagnéstico de los pdlipos endometriales. es.
histerosoncgrafia y la Histeroscopia diagnostica.

la eccgrafia transvaginal, la

ECO. TV: Es @l principal método diagndstico del pdlipo endometrial, este suele terer una
ecogenicidad mayor que-el endometrio circundante ¥ el momento idéneo es la fase proliferativa
tardia. El-uso del Doppler color permite en-ocasiches identificar el pediculo vascutarfo que facilita su
diferenciacion con los miomas submucosos-Sensibilidad 19 — 96%, Especificidad 33 — 100%, VPP
75 —100%, VPN 87 — 87%. Otro estudio: S: 86%, E; 94%, VPP; 99%, VPN 90%. Doppter vaso:(nico:
S: 89%, E: 87%:.(1,3,4,5)

HISTEROSONOGRAFIA: Consiste en realizar una ecografia fransvaginal a la vez que se introduge
solucién salina dentro del ttero por lo que se crea una interfaz entre el pélipo 'y el endometrio para
distinguirlo con mayor precisién. Es de gran ayuda en casos de duda de la eco TV y para delimitar
con detaile la presencia de pélipos pequefios, nlimero y zona de implantacién. Es considerado el
método mas eficiente para el'diagnéstico por su facil realizacién y poder diagridstico. S: 58 — 100%,;
E: 35 —100%, VPP: 70— 100%, VPN 83 --100%.. Evalla otros componentes de cavidad endornetrial
y Utero. {1,3;4,5)
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ECOTV 3D Los estud;os con sin contraste ETV 3-dimensiones (3-D) muestran una mejora limitada
de dmgnéstlco cuando se compara 2D con ETV. 8: 100%, E: 99%, VPP 29%, VPN 100%

HSG-30: S: ;-92% E: 88 — 99%, VPP 97 — 100%, VPN 97%.

HISTEROSCOPIA Es el método dlagnostzco mas preciso, es preferible realizarla durante la.fase
preliferativa ‘mlcual del ciclo una vez terminada la menstruacién ya que asl -es posible. visualizar
-mlcropohpos que podnan pasar inadvertidos en fase secretora, Permite' determinar tamario,
(ocalizacién, caracieristicas macroscépicas, asi como.realizar tratamiento mediante su reseccion; se
realiza de forma ambulatorla con o sin.anestesia y su-tasa de complicaciones es muy baja. (1,2)

HISTOLOGIA .

‘Biopsia Clega La dilatagién y curetaje ciega o una biopsia de endometrio €s inexacta en el
diagnostico de pdlipos endometriales, incluso cen especificidad y VPP del 100%. L.a baja sensibilidad
de 8%:al 46% y VPN 7% a 58% si se compara con histeroscopia y la biopsia guiada indican que esta
téenica no debe utilizarse para el diagnostico, dificulta el diagnéstico histolégico al causar la
fragmentaczon del palipo.

Biopsia Hlsteroscopxca Histeroscopia con. bmpsra guiada es la:mejor técnica para diagnosticar,
comparado de ofras técnicas para diagnosticar pélipos donde se ofrece la més alta sensibilidad y
especlflcldad La eleccion de los pacientes hospitalizados o procedimientos de diagnostico {y
terapeutlcos) es ambulatoric y esto depende de la disponibilidad de- instrumeritos, la elecciéh del
paciente y [a habilidad del médico, con buenos resultados reportados en los dos ambitos. S: 88 —
99%, E: 87 = 100% /PP 2~ 100%; VPN 66 — 99%,;

CUADRO Ns 01: SENS!BILIDAD Y ESPECIFICIDAD PE METODOS DIAGNOSTICOS DE POLIPO
ENDOMETRIAL

| Sensibilidad% Especificidad%. VPP VPN
Eco-Transvaginal 19 $3.6- 75-100 87-97
Histerosonografia 85.7 78.6. 75100 85-100
Histeroscopia 97.7 90.9 70-100 80-100
6.3 MANEJ&)-SEG&N NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:
6.3.1 MEDIDAS GENERALES Y PREVENTIVAS:
No se describen mayores medidas preventivas, se debe realizar dlagnéstlco precoz,
6.3.2 TERA DEUTI'C'A;
MANEJO C@DNS’ERVADOR: NO QUIRURGICO
Tamaiio < 1:cm, asintomiatico. Observacion por 1-@ho.
Andlogos dgla GnRH: Producen regresion en‘algunos casos.
Anticonhceptivos orales. '
DIU-LNG. (mujeres que-toran tamoxifeno) '
Manejo médico no es recomendado, tiene un papel limitado.
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MANEJO QUIRURGICO CONSERVADGOR

Eltratamiento duiriirgico-en. pollpos menores de 2¢m e infertilidad puede aportar beneficio en algunos
.estudios (1 0). Generalmente se recomienda extirpar cualquier polipo antes de proceder a un ciclo de
tratamiento de reproduccion asistida (1 1) indépendientemente del tamafio que posea (12). El
tratamieénto debe ser individualizado. (13).

Dilatacién ciega y curetaje: Efectivo < 50%.
Polipectomia guiada.por ECO TV: Efecfivo 8%

Reseccién por histeroscopia: Gold estandar/ no existe diferencia con la téchica elegida, usando
resectoscopio ¢ pinza, se puede realizar reseccion con morceladorde pélipo. (§)

MANEJO QUIRURGICO RADICAL.
Histerectomia, manejo definitivo. No recomendado.

6.3.3 SIGNCS DE ALARMA
S’angradﬁo vaginal (HUA)

6.3.4 CRITERIOS DE ALTA
Pacientes post reseccion de pélipo-endometrial.

6.3.5 PRONOSTICO: _

Recurrencia 5%, 3.7 % post - histeroscopia.
Adherencias minimas.

Aumenta tasa de embarazo post polipectomia,

6.4 COMPLICACIONES:

HUA severo;

Anemia secundaria a HUA. _
Transformacion maligna (0 — 12%)

6.5 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRAREFERENCIA::

No aplica.
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DEPARTAMENTO BE GINECO.
HOSPITAL NAGIONAL DOCENTE OBSTETRICIA

MADRE NIF.IOS “SAN-BARTOLOME" ABRAHAM LUDMIR GRIMBERG

V.

GUI_A;_DE PRACTICA CLINICA ADHERENCIAS ENDOUTERINAS E SERVICIO DE REPRODUCCION
INFERTILIDAD HUMANA
L FINALIDAD

Estandanzar el dlagnostmo y manejo de adherencias endouterinas en infertilidad.

OBJETIVO _

Dlagnostlco oportuno para eleglr el fratamiento més adecuado y-efectivo.
Preservar, pn ]a;_ medida de lo posible, la capacidad reprodu.qtl.v.a
Preverir complicaciones.

. ANBITO DE APLICACION

Servicio de"?Med{icina Reproductiva del Hospital Nacionat Docente Madre Nifio San Bartolomé.

PROCESO 0 PROCEDIM[ENTO A ESTANDARIZAR
4, 1NOMBRE Y CODIGO Sindrome de Asherman {N85.6)

CONSiDERACIONES GENERALES

5.1 DEF!NICION

El Sindrome de Asherman (adherencias endouterinas sinfomaticas) es-una afectacion que. consiste
enla formar:,lon ¥ persistencia de adherencias entre las paredes intériores del Utero, y por ello, la:

cavidad sera mas pequedia o estrecha, con un tejido endometrial de baja calidad. Se caracteriza
por la preséanma de sinequias. intrauterinas {pueden ser resultado de un traumatismo en la capa
basal del endometrio, que ocurre tipicarnente después del curetaje, miomectomia, o infeccion
intrauterina, etc.), asi como sintomas tales como .amenorrea u oligomenorrea, dolor pélvico,
infertilidad.i(1-3).

y

5.2 ETIOLOGIA: |

No tiehe etjologia exacta. En un 74% de casos se identifica un factor recoriocible, en el 26% no se.

identifica. Aungue algunas de estas intervenciones. se ha demostrado que disminuyen la
probabilidad de recurrencia, la prevalencia sigue siendo alta con un. estimado de 14-48% de
mujeres qL e sufren de IUA (4).

5.3 FlSIOPATOLOGIA

Noxa sobre el endometrio produce fibrosis endometrial. Las glandulas son reempiazadas
por endometrio’ clibico glandular. Pueden evolucionar con el paso del tiempo puentes mucosos
laxos y después dar tejido conjuntivo, células miometriales v bandas fibéticas; éstas no tienen
respuesta a estimulo hormonal, Asimismo, la capa funcional es reemplazada por monocapa.

Puede evolucionar hasta el grado de calcificacion. Cuando se realiza un legrado (dilatacion +
curetaje) puede llegar a dafarse el estrato basal, provocando una lesion del epitelio y estroma.
Debido. a. que el estroma ha sido comprometido el tejido no puede regenerarse y debera.

curarse medlante la fibrosis y cicatrizacion.

Debido a que el dafio. persiste y la reparacion contintia, el proceso inflamatorio se vuelve

cronico praduc:endo fibrosis del fejido endometrial y pérdida de la funcion con la atrofia
consecuente (5)
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Debido a que €l endometrio se encusntra fibrosado y/o cicatrizado no responde a losestimulos:

de:los estrégenos por lo-que no prolifera en las zonas de cicatriz por lo que la cantidad y duracién
de la menstruacion disminuyen (hipooligomenorrea) y dépenden de las zonas atin no afectadas

las cuales si llegan a la fase ltea o secretora con la menstruacion que le. sigue si no hay
fertilizacion. Se-puede obstruir una trompa-o las dos 0 toda la-cavidad uterina superior. También
se puede obstruir el cuello uterino. o [a parte baja provocando hematémetra por bloqueo de la

menstruacion. El fiujo retrogrado. de la sangre hacia el Utero, si no es tratado provoca el

desarrollo: de endometriosis (6).

5.4 ASPECTOS EPIDERMIOLOGICOS:

Afecta del 0:3 al 21.5% de mujeres en-edad reproductiva.

La incidencia después de una sola dilatacion y curetaje era 16,3%, después de dos curetajes
26% ¥ después de tres o més legrados fue del 32% (2006); ampliandose estas cifras a.21%,
29,7% y 39,12%, respectivamente, seglin un estudio publicads enel afio 2013:-(8).

55 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:

Vi,

Trastorno sobre titero gravido: Debido a hipoestrogenismo. Legrado por aborto, post parto, post
cesarea, moia hidatidiforme.

Trastorno sobre ifero no grawdo Legrado uterinos diagniésticos, miomectomia abdominal
o histeroscopicas, polipectomias, reseccion de tabiques, irradiacién de la pelvis.

Infeccioso: TBC genital,

Malformaciones congénitas: Malformaciones mullerianas.

Predisposicion genética: En pacientes con traumatismo minimo o sin traumatismo.

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

8.1 CUADRO CLINICO:

18-50% son asintomaticos.

Trastornos del ciclo menstrual: Hipomenorrea, amenorrea. Se puede asociar a

hematometra y hematosalpinx; No existe relacion con la magnitud de la lesion & intensidad’

de hipomenorrea.

Infertilidad: Debido a factor mecénico. _

Aborto a repeticion: Falta de distensibilidad del ttero, menor superficie endometrial y desarrollo
embrionario, vascularizacion endometrial defectuosa

Complicaciones obstétricas: Placenta previa acreta, RCIU, APPT, anomalias de
presentacion y situacion fetales, bridas amnidticas, embarazo ectépico, abortos inveluntarios
recurrentes; parto prematuro, ete. {(9)

Existen mas de 7 sistemas de clasificacion (Ver anexos).

6.2 DIAGNOSTICO:

Histeroscopia; Parén de oro de diagndstico.

6.3 EXAMENES AUXILIARES: (17)

Histeroscopia: Confirma existencia, extensién y grado de adherencias, clasificacion asi como
parte del tratarniento. Es ¢l gold standard de diagndstico.
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Histerosalpingografia: Método indirecto, Permite visualizar imagenes lacunares en
sacabocados de berdes definidos, centrales o marginales, secundarias al engrosamiento de
‘paredes uterinas, cuando la sinequia es completa-el Utero-se comporta como drgano macizo
tipo '_'.dedo_g_e guante”. Sensibilidad: 100%, E: 23%,.PF; 30%, FN: 18-20%.

Ecografi‘aé Transvaginal:

Se visualiza

' : lineas hiperecogénicas, imagenes densas,
interrupgiones irreguiares de a linea endometrial. S: 53%, E: 11%.

Histero'soéiogr%\fia' Se evidencia presencia de adherencias antero-posteriores. Distension de.
‘cavidad ng dptima. Asimetria del grosor del ltero en corte transversal. S: 475%, VPP: 75%.
Tiene alta; ‘ tasa de falsos positivos. Se pueden visuglizar {as adherencias y el nivel de

_Iccalzzacmn.

§_

Ecografia: 3D Rendlmlentc parecido a histeroscopia. Se puede hallar volumen de cavidad
;endometnaf Se:realiza en fase secretora. Ayuda en el diagnéstico y en durante el tratamiento
qwrur_glco.iﬂen:e_ varias ventajas: (18)

Determinacién clara del tamario y contomo del Gtero y los ovarios, lo que permitediagnosticar

patologiasiconcomitantes como adenomiosis, fibromas o patologia ovérica;

Evaluacion objetlva del tamafio de la cavidad uterina, incluida la distancia intercornual y la

distancia del istmo al fondo utering, ademas brinda informacion si.el ostium ests cubierto o no.

uterina.

Resonancla magnetlca Valor limitado, no esta estandarizado.

Identificacion de la presencia de endometrio sano ‘en diferentes segmentos de lacavidad

6.4 MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:

6.4.1 MED%DAS GENERALES:
‘El tratamiento-esta orientado a-

- Restaurar el tamario y forma de cavidad uterina.

- Prevenir reczdwas

= Favorecer la reparacion y regeneracion del endometrio.
- Restaurar Ia funcmn menstrual y reproductiva.

b.4.2 TERAPEUT!CA
.Indfcacmngs de tratamiento:

- Sintomas de dolor o dismenorrea inaceptable.

- Historia de%amenorrea
- _InfertlhdadE :
- Pérdida gestacional recurrente.

H
i

El manejo es primariamente quirdrgico, &l manejo médico es complementario.
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TABLA N° 01: MANEJQ DEL SINDROME DE ASHERMAN

Dilatacion y curetaje

TRATAMIENTO DE ADHERENCIAS Histeroscopia

_, Dispositives intrauterinos

PREVENCION DE RE-ADHERENCIAS {Stent intrauterind

Sonda Foley

Sustancias antiadherentes

Tratamiento hotfiional

RESTAURACION DEL ENDOMETRIO [Tratamiento con células Stem cells.

_ Histeroscopia diagndstica post quirurgica
EVALUACION POST QUIRURGICA  [Ecografia

Histerosonografia de: control

PERMEABILIZACION CERVICAL:
Util para adherencias cervicales. No existe mucho beneficio, riesgo de perforacion uterina.

DILATACION Y CURETAJE: |
Dilatacién y curetaje asociade a estrégencs y colocacion de DIU. Con este tratamiento el 84%
menstrian, 25% abortan'y 51% conciben. Este manejo esta en desuso.

HISTEROSCOPIA: | | |
Permite visualizacion directa. Se produce lisis de parte central & fateral y de abajo a arriba: Se
debe realizar excisiones con pinzas, tijeras o resectoscopio bipolar. Se puede realizar bajo guia
ecografica. En casos severos se puede realizar una laparotomia y liberar adherencias.

La lisis histeroscopica de adherencias es generalmente considerada como la base del
fratamiento de las adherencias intrauterinas y resulta en una alta tasa de reaparicién de la
menstruacion normal. La adhesiolisis lleva a un riesgo de petforacion uterina {10).

Las complicaciones de la cirugia histeroscopica son infrecuentes. Cuando ocurren, pueden
incluir sangrado, perforacion del Utero, y la infeccion pélvica. En algunos casos, el tratamiento
del sindrome de Asherman no cura la infertilidad (11).

Ventajas.de la Histeroscopia; (19-22)

La histeroscopia permite Ia lisis de adherencias baje visualizacion directa yaumento.

La distension de la cavidad y-ia separacion de las paredes uterinas puedencolocar bandas de
fibrosis bajo tension, lo que puede facilitar la lisis de las adherencias.

Las adherencias laxas {especialmenite las lesiones de |a cavidad central) sepueden lisar de
manéra roma con la distension de la cavidad 'y la punta del histeroscopio.

Las camisetas de trabajo de los histeroscopios pueden permitir el uso de varios instrumentos

para la lisis de adherencias; in¢luyendo- tijeras histeroscopicas, sistemas de energia
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monopo[ar sustemas de energia bipolar ¢ laser YAG.
El tratamiento quirirgico se puede realizar en un consultorio o en un entorno ambulatorio
con resultados S|m|Iares a los de un entorno hospitalario.

Técnicas de gu:a durante histeroscopia: (usado en casos severos)
Instilacién de azul de metileno.

Uso de guia ecografica.

Reseccion guiada por fluoroscopia..

Reseccaon gwada por laparoscopia.

BARRERAS FISICAS:

- STENT INTRAUTERINO: Instrurmento hecho de silicona en forma triangularque se adapta a
la cavidadiuterina.

- TDE COB!?E De preferenma debg ser el LOOP por su extensién. Fue unode los prlmeros
métodos en ser Usados. (12)

S. FOLEY! Por 3 a 10 dias. Se debe dar antibioticoprofilaxis. Algunosestudios
demuestran mayor efectividad que usar el T de cobre solo.

SUSTANCI|AS 'ANTIADHERENTES: A base de &cido hialurénico. ‘Se puede usar
complemenianamente a ofras barreras fisicas. También es Util en el post operatorio de miomas
submucosos, post aborto. (23)

De las barreras fisicas se ha observado un mayar beneficio de la-sonda foley y/o:T de cobre
‘comparad E sustancia antiadherente sola (24), por lo que esta tifima debe usarse asociada a
las demés harreras fisicas.

HORMONOTERAPIA

Realizar hormonoterapla con: Valerato de estradiol 2 mg VO c/12h x 28 dias. y asociar
‘Medroxipragesterona 5mg VO ¢/12h x 7 dias (del dia 21 al 28). Repetireste esquema por2 a
3 ciclos. :

Actualmen e_.-'se:j utiliza un manejo multimodal comprendido. por histeroscopia, barreras fisicas
(T de cobre o S: Foley), uso-de gely hormonoterapia (13-16, 25).

TRATAMIENTO CON CELULAS STEM CELLS:

Tratamlento con células madres localizadas a nivel sub endometrial que luego son inoculadas
‘en arferias espirales y en estudios iniciales se ha demostrado adecuada: respuesta con
embarazos subsiguientes. Tratamiento en proceso dedesarrollo. (26)
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EVALUACIO T QUIRURGICA:

Debe tealizarse un control post operatorio. mediante una histeroscopia diagnéstica a los 3
meses post cirugia. Alternativamente puede realizarse una histerosonografia para evaluar la
presencia de adherencias .y volumen de cavidad.

6.4.3 EFECTOS ADVERSOCS O COLATERALES DEL TRATAMIENTO
Perforacién- uterina 2-5%:
Hemorragia: 8-27%.Hiponatremia.

6.4.4 SIGNOS DE ALARMA
Las mayores complicaciones derivan del tratamiento. Perforacion uterina.
Sangrado uterino abundante.

6.4.5 CRITERIOS DE ALTA _
Restauracion de capacidad reproductiva o funcién menstrual,

6.46 PRONOSTICO:
De acuerdo al grado de-la enfermedad, el 90% de pacientes pueden menstruar,63% logran
embarazo y de ellos 71% nacen.

6.5 COMPLICACIONES:

Las complicaciones se relacionan mas con las cirugias realizadas para la
restauracibn de la cavidad uterina que con las propias adherencias
intrauterinas  (27). Sin embargo, en aquellas pacientes que no reciben
tratamiento, mas allé de persistir con infertilidad, amenorrea e hipomenorrea,
pueden llegar a presentar dismenorrea, hematometra y hematosalpinx por
reflujo sobretodo en los casos de estenosis intensas relacionadas con
adherencias cervicoistmicas (28)

Por otro lado, se -describe que entre los casos de gestaciones de pacientes con
adherencias intrauterinas no tratadas el 40% abortd espontaneamente, el 30%
progresd con un parto a término, el 23 % tuvo parto prematuro'y el 13%
presentd acretismo placentario (28)

6.6 PREVENCION:

— Tratar de no instrumentar un Gtera gestante (tratar de evaluar el manejo meédico delabono)
~Tratar de racionalizar la indicacién de legrado uterino.

~Tratar de realizar succion o uso de canulas blandas no duras,

6.7 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRAREFERENGCIA:

No-aplica
ELABORADO POR: = REVISADO.POR: VISENCIA .
SERVICIO DE REPRODUCCION ;RERARTANENTO DE. ENERO 2022-
HUMANA L. 2 GINEGO RS TETRIHD: . ENERO 2025




HOSPITAL NACIONAL DOCENTE
MADRE NINOS “SAN BARTOLOME"

DEPARTAMENTO DE GINECQ
. OBSTETRICIA
ABRAHAM.LUDMIR GRIMBERG

i

INFERTILIDAD

A ADHERENCIAS ENDOUTERINAS E

"SERVICIO DE REPRODUCCION
HUMANA

H

VI, FLUXOGRAMA

[ ADHERENCIAS INTRAUTERINAS ]

HIPOMENORREA

S| /AMENORREA O NO
- INFERTILIDAD .
HISTEROSCOPIA OBSERVACION

DIAGNOSTICA/QUIRURGICA
B v
ADHERENCIAS LAXAS ! 1 ADHERENCIAS DENSAS
} ; ]

|

1

HISTEROSCOPIA QUIRURGICA || HISTEROSCOPIA QUIRURGICA
CORTE FRIO (TIJERA) | CONENERGIA MONO O BIPOLAR
-; l O CORTE FRIO.
.: ¥ v
2 CICLOS HORMONAL | g UUSO DE FOLEY O DIU 3-7 DIAS +2
- COMBINADQS I [ CICLOS HO_RMO_NAL_

|
!

REEVALUAR EN 2 MESES CON
HISTEROSCGRiA DIAGNOSTICA

EL ABORADO POR:

VIGENGIA

. BEVISADQ POR!

SERVICIO DE:-REPRODUCCION

ARTAMENTO DE

ENERC 2022-
ENERO 2025

‘HUMANA

GINECO OBSTETRICIA

Pagina 7 de 11




"DEPARTAMENTO DE GINECO.
OBSTETRICIA
ABRAHAM LUDMIR GRIMBERG

HOSPITAL NACIONAL DOCENTE
'MADRE NIROS “SAN BARTOLOME”

| @ ..FER(,I dM]glslte”o
. l.

GUIA DE PRAGTICA CLINICA ADHERENCGIAS ENDOUTERINAS E

_ -SERVICIO DE REPRODUCCION
INFERTILIDAD HUMANA
Viil. ANEXOS.
TABLA 01

Clasificacién de adherencias intrauterinas de March 1978 (29)

Clasificacion

Participacion

Leve

Moderada

Severa

Adherencias delgadas-o laxas que ecupan menos:de un 'cu_a'_t‘to de|
la cavidad uterina. Ostiums tubaricos y porcién superior del fondo
libres 0 minimamente comprometidos.

Una cuarta parte a tres cuartas partes de la cavidad uterina
comprometida. Ostiums tubaricosy porcion superior del fondo
parcialmente comprometidos, No aglutinacion de paredes’
uterinas.

Mas de las tres cuartas partes de la. cavidad uterina
comprometidas. Oclusion de ambos ostiums tubaricos y porcién
superior del fondo. Aglutinacion de paredes uterinas.

TABLA 02

Clasificacion de adherencias intrauterinas de Valle y Sciarra 1988

Clasificacion

Participacion / Grado

Adherencias leves

Adherencias moderadas

Adherencias severas

Adherencias. laxas formadas por tejido endometrial que
causan una oclusion parcial o completa de la cavidad.

Adherencias  fibromusculares, caracteristicamente
gruesas, recubiertas de endormietrio que causan una
oclusion parcial o completa de la cavidad y pueden
sangrar durante la adhesiolisis.

Adherencias de tejido c¢onectivo denso sin tgjido
endometrial'y que causan una oclusién parcial o total de
la cavidad endometrial, propensas a sangrar.
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TABLA 03
CIa3|Fcac|on de las Adherencias Intrauterinas de la Sociedad Europea de
Histeroscopia
Grado.i Extensién de las adherencias intrauterinas

"-Adh_ée'renc_ia_s delgadas o laxas

| |Adnerencias s rompen faciimente usando solo Ja vaina de! histeroscopio
| /Areas cornuales normales

. Onica adherencia firme
Conecta partes separadas de la cavidad uterina

| I : . _
‘ La visualizacion de ambos ostiums tubaricos es posible
No se puede romper solo con la vaina del histeroscopio
i lLas adherencias ocluyen sélo en la regién del orificio cervical intemo:
a |
| ICavidad uterina superior normal
 Multiples adherencias firmes
m | Coriectan partes separadas de la cavidad uterina,
_ Oblileracidn unilateral de las dreas del ostium tubarico
llla Extensas cicatrices de la-cavidad uterina con-amenorrea o flujo menstrual
disminuido
b | Combinacion-de Il y llla
" Adherencias firmes extensas con aglutinacion de las paredes uterinas:
1 /Ambos ostiums tubéricos estan ocluidos
Wamsteker K. EurOpean Society for Hysteroscopy (ESH) classification-of IUA. 1989:(30,31).
Tabla 04 ;
i Clasificacion de la Sociedad Americana de Fertilidad 1988 (32)
[
Clasificacion Condicion
Extension;de 1q cavidad involucrada <1/3 113-1/2 >2/3
L 1 2 4
Tipo de adherencias Laxa xa.y densa densa
: 1 2 4.
Patron menstrual Normal Hipomenorrea | Amenofrea
{ 0 2 4
Estadio li(Leve): 1-4
Estadio Il (Moderado):  5-8
Estadio 1ll (Severo): 9-12
ELABORADO POR. REVISADO POR: VIGENCIA
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L FINAL?D'AB
-Estandarlzar el diagndstico y manejo del Sindrome de Ovario Poliquistico en
mferﬂhdad‘ '

I OBJEleosfi
- Unificar los criterios de diagnéstico y tratamiento del Sindrome de Ovario Poliquistico.
- Perten'enicia cie la atencion médica de calidad por niveles de atencién en funcién de Ia
comptejldad o estatus del Sindrome de Ovario Poliquistico, y la disponibilidad de
recursos de diagnostlco para clinico,
- Investagqcmn clinica ‘sobre el Sindrome de Ovario Poliquistico en cada regién o
delegacion geopolitica.
ill. AMBITO DE APLICACION

- Ser\m:lo de Reproduccion Humana del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San
Bartolome :

V. DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL SINDROME DE OVARIO POLIQUISTICO
41 NOMBRE Y CODIGO CIE 10:

-S_I!\IDROME DE OVARIO POLIQUISTICO. E28.2

H

V. CONS!@ERACIONES GENERALES

5.1 DEFINICION:

P
Trastorno 'EndOC'rino y metabblico heterogéneo en su presentacién clinica, de probable
origen genetlco infiuenciado por factores ambientales como la riutricion v la actividad
fisica: Sus principales caracteristicas son datos de hiperandrogenismo. (Hirsutismo,
acné) y tra;stornos menstruales (secundario a disfuncidn ovulatoria erénica) (1,2)

Se. asociaé coﬁ obesidad generalmente central, y anormalidades metabdlicas como-
resisténcia: a la insulina.

Tiene un éran ;impac_to en la eficiencia reproductiva. debido a la alta frecuencia en la
practica clinica, lo cual nos.compromete a realizar un abordaje efective para corregir la
infertilidadique -esta causa. (1,2,3,4)

5.2 ETIOLOGIA:

Es uha enfermedad multigénica compleja. (1,2,3,4,5,6,7,8)

5.3 FISIOPATOLOGIA:

Una interrélacién compleja de tres alteraciones centrales que son:

- Dlsfuncmn de la foliculogénesis y esteroidogénesis ovarica
- Alteracién neuroendocrma gue produce hipersecrecion de LH
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-Alteracién metabédlica consistente principaimente en insulincrresistencia e
hiperinsulinemia.

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS:

El SOP es la endocrinopatia femenina mas comun en edad reproductiva: 5-10%. Esta
relacionada a un 20% de infertilidad, es la causa principal de infertilidad’ anovulatoria, la
cual representa sobre el 75% de los casos. (8, 9,10) :

En nuestro hosp'ltal' representa el 7 % dernitro de las causas de infertilidad. de origen
ovérico 'y se ha diagnostico en cerca del 4% de las pacientes que acudieron al
consultorio de reproduccién en el afio 2019

5.5 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:

- Mujeres con infertilidad oligo-ovulatoria,
- Obesidad yfo resistencia a la‘insulina al inicio de la menarquia.
- Diabetes gestacional o diabetes tipo 1.0 2
"=Vinculo en el primer grado
- Mujeres Latinoamericanas
- Mujeres usuarias de drogas antiepilépticas.
- Antecedente de menarquia temprana (1,2,3,4,5,6,7,8,9,10)

V1. CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1 CUADRO CLINICO:

Anovutacién crénica (80%) con. alteraciones menstruales (oligomenorrea (50%),
amenorrea (20%), HUA (4-14%); signos de hiperandrogenismo (hirsutismo en 70% y
acné en 15-30%, alopecia 6%), obesidad (65-75%), resistencia a'la insulina (50-70%) e
infertilidad (40%) (4,5.8). '

El Hirsutismo esté definido como un crecimiento excesivo de pelo (foliculos. pilosos) en
areas generalmente asociadas con maduracion sexual masculinizante localizado en
cara, torax, linea alba, abdomen bajo, gliteas y muslos, valorandose mediante la escala
de Ferriman-Galiwey (8,9). La virilizacién incluye hirsutismo extremo asociado calvicie
(temporales), voz masculina, hipertrofia muscular, atrofia de mamas y- clitoromegalia
{56,7,8,9).

6.2 DIAGNOSTICO: (1,4,5,6,7)

ESHRE/ASRM (Criterios de Rotterdam) 2004_-'V los-modificados en Astralian CREPCOS-
ESHRE-ASRM 2018, incluye dos-de los siguientes:

- Hiperandrogenismo clinico y/6 bioguimico
- Oligovulacién o Anovulacién (8 o menos ciclos menstruales/afio),

ELABORADO POR: ‘REVISADO POR: VIGENCIA
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s‘ :
QOvarios p0|lC‘.|UIStICO por ecografia (20 o mas foliculos antrales de 2 =9 mm y aumento
del volumen del ovario > 10-cm?®).

[
Conmderando 'siempre la exclusion de ofros: desdrdenes dé androgenos o

enfermedades relacionadas, tales como: hiperplasia suprarrénal congénita, tumores.
secretores de androgenos hiperprolactinemia, sindrome de Cushing, disfuncién tiroidea

(7,8,9).

6.3 ExﬁijNEs AUXILIARES: (1,4,5,7,8,9,10)
Los dosajes hormonales de laboratorio y la ecografia ginecolégica deberan realizarse en
fase follculgar temprana

Hlperlnsulmemla de ayunas, Ihtoleraricia a Hidratos de Carbono e Insulinorresistencia
(evaluado con Test de Tolerancia a la Glucosay.

Aumento cje androgenos. testosterona y androstenediona.
'Dis_m'_inucicfin- de SHBG: aumento de indice de Andrégenos Libres.
Aumento __cie LH y generalmente FSH normal. (>2).
Aumento de Estradiol.
Aumento de Prolactina.
Se consideran cifras indicativas de anovulacién cuando la progesterona en la fase lGtea
media del gc’:iclo“ es < de 5 ng. Entre el 21 a 28 dia del ciclo
Hormona estlmu[ante de la tircides. (TSH)
Prolactina; _ _
B 17- h:drqmprqgester_o’na. (hiperplasia adrenal congénita) » Perfil Lipidico (Colesterol y
triglicéridos) (23)
Ultrasonografia pélvica o endovaginal.
o Endova‘ginal:-se.debe tener = 20.foliculos por ovario.y / o un volumen -ovérico = 10
ml (25)
o Pélvica: se - debe medir el volumen ovarico = 10 ml (22)

6.4 MANEJO $EGUN NIVEL. DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:

El manejo medico inicial en la paciente con infertilidad asociada a SOP esta dirigido a
corregir algunas alteraciones nutricioriales relacionadas con el estilo de vida con el
éo‘b’jet'ivo-dé restaurar la ovulacion, asi mismo tenemos opciones para.inducir ovulacion y
lograr ges_:t;a_ci'éh..ﬁ.1')...El tratamiento se puede dividir en 03 medidas:

I |
TRATAMIENTO GENERAL
TRATAMIENTO ENDOCRINOLOGICO
TRATAMII'NTO DE REPRODUCCION:

6.4.1 TRA l‘AM_:IENT.O GENERAL: MEDIDAS GENERALES Y PREVENTIVAS:
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a)

b)

d)

Modificacion del estilo de vida: La obesidad esta -asociado a anovulacién, aborto,
preeclampsia, DM gestacional y parto pre término.

Aumenta tasa de ovulacién espontaneay embarazo la reduccion del 5% peso.(12,13).
Obeso vs No obeso ovulacién OR: 0.44 (0.31-0.61)

Aumento del gjercicio combinado con cambios en la dieta.- Se ha demostrado que reduce
el riesgo de diabetes y anormalidades metabélicas. (25)

D'ieta Dieta adecuada baja.en glicidos, reducir 500 kcal/dia y a fin de que alcance uria

pérdida de peso del 5% (500-1000 Kcal/dia) {7,14). Se debe indicar una dieta de 1,200

a 1,500 keal/dia, considerando requerimientos energéticos individuales, peso corporal y
de actividad fisica.

Ejercicios: Minimo 30 minutos por dia. Coadyuvante para la pérdida de peso. Minimo
de 150 min/semana actividad fisica moderada o 75 min/semana de actividad fisica
intensa (22)

Suplementos nutricionales: se ha evidenciado en pacientes con sindrome ovario
poliquisticos déficit de vitamina D, acido félico; 4cido ascdrbico, selenio, magnesio, Zing

y coeénzima Q 10, por lo que el suplemento de estos ha beneficiado la funcion

reproductiva (17,18).

~ Tratamiento farmacologico para pérdida de peso: Orlistat, sibutramina (no

recomendado)

Cirugia bariatrica: no es considerada de primera linea en PCOS asociado a obesidad..
Se recomienda en casos de obesidad mérbida de dificil tratamiento nutricional.

6.4.2 TRATAMIENTO ENDOCRINOLOGICO:

Las alteraciones endocrinas encontradas también deben ser tratadas como parte

integral del manejo de fertilidad de pacientes con SOP.

a) Resistencia a la insulina:
Metformina 850mg-1700mg / dia (28,29)
Inositol 1-4gr./ dia {(30,31,32,33)

Pioglitazona 15mg/dia

b) Hiperandrogenismo:
Metformina 1500mg-2000mg / dia  (28,29)
Inositol 1-4gr / dia (30,31,32,33)

‘Espironolactona 50-100mg /dia

¢} Otras endocrinopatias asociadas:

l.evotiroxina 25'—_5'_0 ug/dia (34)
Cabergolina 0.5 mg 2v/ss
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B 4.3 TRA'i'AMEIENTO DE REPRODUCCION:

TRATAM!ENTO DE PRIMERA LINEA:

!NDUCCION DE OVULACION: (11,21 22,23)
a) Inhlbldores de la Aromatasa.

LETROZOL .
Actualmente es el tratamiento de primera linea segun las vltimas evidencias y guias.de
Medicina Reproductlva (21,22,23,24).

Al dlsmlnu1r la concentraclon de E2 se incrementa la liberacion de GnRh aumentando
asimismo Ia de FSH. Aumenta los androgenos intraovaricos y por tanto la sensibilidad a
laFSH. |

Factores ﬁronésﬁco de respuesta: Tener en.cuenta el IMC, la edad, la reserva ovérica,
estado menstrual {amenorrea u oligomendrrea severas empeoran el pronbstico):

Tasa de nac:dos vivos de 40-a 50% mas alta que con el uso de Citrato de Clomifeno,
bajo costojy efectos adversos.

Es mejor que el drilling ovérico en pacientes resistentes al Citrato de Clomifeno. Produce.
‘mas. ciclos mohofo!icu’lares en-comparacién al CC y la FSH..
Dosis: 2, 53a 7 mgfd|a por § dias. Iniciar el 2do o 3er dia del ciclo.

Protocolo thend:do de 7-10 dias.
Monitoreo: Segwmlento folicular ecografico .

Gatillar ovuiac:on con hCG 5000 Ul/IM si folfcufo dominante mide > 18 mm.
Eficacia: Tasa Namdo Vivo Acumulado en 3 ciclos: 30% (21).

Realizar de-3 a 6 ciclos.

Ffectos adversos: Nauseas, cefalea en menor grado que CC. Combinacion: Se puede
asociar FSH 50 — 7501

b) Citrato de Clomifeno (CC):

Usar de {no. contar con Letrozol como tratamiento de primera linea. (22,23)
Administracion via oral con pocos efectos adversos, monitoreo, perdil de uso seguro.

Dosis: Inicio Sng:’dia por 5 dias. Iniciar entre el 2 al 5 dia luego de la regla. Maximo:
150 mg‘!’di;a. Ncé.sobrepas_ar 750mg por ciclo dado &l riesgo de toxicidad.

Monitoreo: Seguimiento folicular ecografico.
Administrar HCG para gatillar ovulacion si foliculo dominante es > 18 mm.

Eficacia: Tasa.'ﬁde Nacide Vivo Acumulado en 3 ciclos: 20%.-(21-_).
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Duracion del Tratamiento: Realizar de 3 a 6 ciclos.

Efectosadversos: Bochornos, cefalea, disturbios vistiales, embarazo muittiple menor del
10%, SHO raro, 20:25% refractario al tratariento.

COmbfnacfén‘ No evidencia de m‘e]oria s_'ignif_i.cza_tiva' agregando metformina o

FARMACOS SENSIBILIZADORES DE LA INSULINA

a) Mefformina:

Mejoria en ovulacion es-similar a la reduccion de peso corporal.

No debe usarse como farmaco de primera linea para la induccion de'la ovulation.
Debe utilizarse en pacientes con PCOS gue presentan resistencia a la insulina

confirmada o en aquellos can IMC =30 o en algunos pacientes con PCOS resistente al
CC. Su.administracién no produce perdida gestacional temprana.

Dosis: 500-1500 mg/dia, administrar de manera constante.

Se recomienda iniciar con 850 mg/ dia e ir incrementando semanal

TRATAMIENTO DE SEGUNDA LINEA (21,22,23)

a) Gonadotropinas (27)

Estimulacion con FSH, protocolo estandar; 150Ul/dia, protocolo dosis baja: 37.5 = 75

Ul/dia. Indicado si induccién de ovulacién no-ocurre con Letrozol ¢ Citrato de Clomifeno.

Regimenes:

Régimen Step —Up: aumenta dosis si no se observa 01 foliculo a la semana. FSH se

mantiene. Régimen extendido: 7-14 dias. Step up régimen es mas-seguro en desarrollo
monofolicular.

Reg|men Step —down: Dosis de Carga con reduccidn gradual, eficacia similar en-ambos..

Reducir d05|s de 100 a 50%.

Monitoreo:  Si hay varios foliculos >10rmm riesgo de SHO.

Cancelar ciclo si foliculo es >16mm >3 foliculos > 12 mm. Estradiol es >2500 con mas
de 2 foliculos>14mm,

_ __Mé's- de3do4d fo!i'culos>1 Omm o hasta 3 foliculos>14m. Ciclo monofolicular.
1 foliculo>18mm y el resto <12mm. (ideal desarrolio. monofolicular)

Eficacia: Tasa de embarazo 20%, ovulacidn 70%, embarazo miiltiple<6% y SHO <1%..
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Actualmente se suele asociar el, uso de FSH con Letrozo! o CC con lo cual se legra
disminuir !a cantldad de ampollas de FSH utilizadas y se obtiene mayor cantidad de
ciclos monofol:culares disminuyendo el riesgo de embarazo mu!tlple y de sindrome de

hlperestlmu[aclon ovdrica.

b) Dri’lling%@véfrico:

Las puncmnes de la corteza ovarica (Prilling) no han demostrado ser mejor que el uso
de Letrozo] 0 FSH no estando exenta de riesgos como toda cirugia. Solo se recomienda
realizar como | parte de una cirugia laparoscépica por ofra indicacion como en
obstruccmn tubarla concomitante o.de acuerdo a criterio médico. (? 22,23 25)

Jndfcac:fones

Efectos. adVersos a ACO, MTF,
Falla a gonadotropmas

Edad-< 35 anos
LH=> 100 LHIFSH >2

Remstenma a cztrato de clomifeno.
Seva reahzar Iaparoscoma por otros motivos.

CC.

SHO con clomlfeno_ 0 gohadotropinas.

Eficacia: Tasa de ovulacién:80- 90%, tasa de embarazo; 60-70%.

6.4.4 CR_I'I;ERIQS DE ALTA: Deseo. genesico resuelto,
6.4.5 PRONOSTICO: Favorable

6.5 COM_P?_IC;ACIONES:_ (26)
- S'obrepesg y'fibesida'd"

- Enfermedad cardiovascular
-HTA |

- DIS|lpIdem]a

- Remstenm? a Ié Insuling - Diabetes Melhtus tipo 2

- Las tasas de aborto 30 a 50%.

- HlperpIaSIa endometrial; Los ciclos anovulatorios con exposicion constante a E2: Riesgo

de CA de Fndometno
- Sindrome metabélico

- Apnea delisueiio (15,16,18,20)

6.6 CRITE-RIOé'DE--RE'FERE'N'GI'A Y-CONTRAREFERENCIA:

Sila. pacnente requ1ere tratamiento de tercera linea, en casos de Reproduccion Asistida

de Alta Complejldad {(RAAC)

Cuando n@s referlmos a RAAC; hablamos basicamente de las técnicas de fertilizacion
invitro (FIV) e myeccuon espermat[ca intracitoplasmatica (ICSI).

i
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Criterios de referencia:

Falla de citrato de clomifeno, gonadotrapinas:
Falla a tratamientos de baja complejidad como coito dirigido o inseminacion intrauterina.

Falla de drilling ovarico

Factores asociados: tubérico, masculing.
Tiempo de infertilidad prolongado (>5 afios).

6.7 FLUXOGRAMA

SINDROME DE OVARIO
POLIQUISTICO

CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA.

TRATAMIENTO DE PRIMERA LINEA

LETROZOL

'CITRATO.DE
‘CLOMIFENQ

CLOMIFENO+METFORMINA

CITRATO DE

TRATAMIENTO DE SEGUNDA LINEA

GONADOTROFINAS

DRILLING OVARICO

TRATAMIENTO DE TERCERA LINEA

FERTIIZACION IN
VITRO + ICSI

REFERENCIA
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:G-RAFIGA;N"O;M RESUMEN DE MANEJO DE SOP E INFERTILIDAD

i

CC+METFORMINA.

Cosls: 500-1500mg/dla
Tasa ovulaclén: 50%
-Tasa emb. clelo: 31%
Tasa facido vivo: 17%
" egro Cetal, NEIM 2007
ASAM. Fertl) Sterli20L7
2017 e OCG. 5017

omgl;

‘OTROS

DEXAMETASONA..
INOSITOL.

BROMOCRIPTINA:

Palomba's etal. Curr Opin.
. Obst-Gyneco! 2008

- Reslstenciaatf.

. Manefo de hiperandiogenismao e
irregularidid menstrual,

-+ LW muyelade,

- Ke'tolgra medicacion,

[ - ¢ =
L ; ~ Falla de citrato.de clomifena, gonadotropinas,
Thessalon . - Falla de drifling ovrico
Fonl Stefl 200 - Factar asocizdo; tubdrito; mascullno,

S06C. JOGG 2010 o g Lt i P
HEZG: § New Zealird 2013 EficaciaiMayor cantelacién y duracién, mas cantidad
: . de ovocitos aspirados..

Lin K:Clin Obst Gynecol 2007-
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»  El resultado de la suma de puntos que resulte <10 se considera constitucional,
Entreé 8 y 11 se considera hirsutismo leve,Hasta 19 moderado. Un indice igual o

superior a 20 grave
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Esté:ndari,z'ar-.el diagnostico vy manejotde. la Endometriosis en la pareja con tnfertilicdad.

OBJETVO | |
Iden}ifi_ca[‘ oportunamente alas pacientes con Endometriosis. _
[dentificar las pacientes que se bengficiaran con ftratamiento. médico de las que se

_benéfi"ciarén'de tratamiento quirdrgico.
%

AMB[TO DE APLICACION
Senficm de Reproduccion Humana HONADOMAN) San Bartolomé.

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE ENDOMETRIOSIS EN INFERTILIDAD

4.1, NOMBRE Y: CODIGO ENDOMETRIOSIS E INFERTILIDAD (CIE 10: N80}

V.

CONSIDERACIONES GENERALES.

8.1, DEF!NICION
Presencia de tejido endometrial ectoplco con una estructura histologica y una funcién idéntica a la
de.la mucosa uterina. El cual induce una reaccion cronica e inflamatoria, (1-3)

Clasmcacmn tlpos clinicos'y patolegias distintas:

Endometnoms interna: Adenomiosis se refiere a la. invasion del miometrio por tejido
endometrlal _
Endometriosis Externa, en la cual se.encueniran afectados tejido-extrauterino; se distinguen:
Endometriosis peritoneal superfimal quistes endometriosicos. ovaricos (endometnomas) y
endometnoms pélvica profunda (nodules endometriosicos retroperitoneales). (4}

Etapas La clasificacion en etapas depende de ciertos factores. Estos incluyen el ndmero,
1amano v lugar de los implantes. La etapa también depende del grade de las adhesiones y
de sz otrgs drganos pélvicos estan afectados. Es posible que el dolor que usted sienta no
sea 2;ndlcat:\m de |la severidad de su enfermedad. Alncuando la endometriosis es leve; esta
puede causar mucho dolor.

Estadlo I (Minima): Implantes: superficiales; principaimente en el ovario. Adherencias
delgadas

Estadloll (Leve): Implantes superficiales en el revestimiento pélvico'y el ovario.

Estqdlo Il (Moderada): Implantes profundos en el revestimiente pélvicoy ‘el ovario.
Adherencias densas- y firmes,

Estaid:o \Y% {Severo): 1mplantes profundos -en los ovarios y el revestimiento pélvico.
Adherenmas densas-en los ovarios, trompas, & intestinos. Fondo.de saco Douglas obliterado,
Endometrlomas (5)

5.2 ETIOLOGIA

Teona de Meick tejido endometrial por fuera de la cavidad uterlna & expensas. de los
conguctos de Muller.

‘Teoria de.Sampson Menstruacion retrograda.

Teoria de Meyer Metaplasia Celomica.

Teotia dé la Induccién.
“Teoffa de las células progenitoras de la medula osea.
§ . .
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Teoria de las metastasis linfaticas.o hematégenas. (6-7)

5.3.FISIOPATOLOGIA:

A,

Anatomia pélvica distorsionada: Las adherencias pélvicas pueder gcasiohar; Alteracidn

en laliberacién de ovocitos, mhiblcmn de-su-captura, alteracion en-su transporte, disminucion

de ovocitos y ovulacion en-endometriomas, déficit de fase Iited. _
Funcién peritoneal alterada: Mayor volumen de fluido peritorieal, Concentraciones
aumentadas en LP de prostaglandinas, proteasas y citoquinas inflamatorias (IL-1, IL-6, FNT)
y angiogénicas (IL-8 y VEGF), Inflamacion sistémica, Inhibicidn en la captura dej évulo, Dafia
ef ovocito, esperma.y embrion.

Anomallas ovulatorias y endocrinas: Sindrome del folicule lutginizado no roto, dlsfunclén
de la fase lutea, crecimiento folicuiar prematuro y anotmal, fase folicular prolengada con
posibles niveles de'E, alto en suero y niveles de Pyl durante la fase latea.

Transporte tubéarico anormal: Transporté afectado por inflamacién y disminucién de
motilidad.Disminucion de contracciones mismetrizles,

Alteraciones endometriales: Produce inflamacién del -endemetrio. Disminucién de. la
concentracion de. genes HOXA10 — disminucion’ de receptwrdad Niveles elevados de
aromatasa en tejide endometrial. Resistencia a progesterona y disminucién de receptores.
Aumento de MMPS Disminucién de ab integrina. Anticuerpos de tipo IgG e IgA v linfocitos
aumentados en el endometrio. Alteracién en la receptividad endometrial y la implantacidn
del embrian,

Alteracién de laimplantacién: Embriones.con-desarrollo lenta. Qvulos donados de mujeres
libres de la-enfermedad en pamentes can endometnoms presentan adecuada implantacién
endometrial, ocurriendo To contrario en mujeres. sanas que reciben dvulos de pacientes con
endometriasis. (2)

5.4.ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS:

Es variable, como promedio se presenta una cada 200 a 600 gestaciones.

En 7'a 15% de mujeres en edad fértil.

Las mujeres con inferdilidad présentan 6 a 8 veces mas probabilidad de presentar
endometriosis.

En infertilidad, afecta el 10-15% mujeres en edad reproductiva. El 25 — 50% de las mujeres
con mfertllldad tiehen endometriosis y el 30 — 50% de las mujeres con endometriosis son

infértiles. Se ha evidenciado una tasa de fecundidad mensual gue baja de 15- 20%:a2- 10%.

Segun’ estudios la probabilidad de embarazo a '3 afios es menor comparado con otras
patologias ginecolégicas:

Endometriosis leve: 36%.

Infertilidad inexplicada: 55%..

En mujeres. sometidas a laparoscopia por infertilidad el ¢ — 50% tienen como hallazgo
endbmetriosis.

En e PerG un estudio en 2011 {21), una muestra obtenida desde 2005 al 2009, se
encontraton 394 pacientes con endometriosis diagnosticada por laparoscopia, E | grupo
etario mas afectadd se presenté entre los 35 y 39 afios. Los sintomas -fueron infertilidad
{42.9%), dolor pélvico (14,3%), tumoracion péivica (4,1%), ginecorragia (2%) y dolor
abdomina! (2%). Fueron mas frecusntes los estadios | (46%) y Il (26%). No se logrd
relacionar infertilidad y localizacion de las lesionés.

5.5,FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:
Edad: 20 — 45 anos
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Es estrégeno dependiente mejorando los sintomas tras la menopausia y durante la gestacion.
Historia fam;har (5 — 8-veces-en familiares de primer. grado; mutaciones cromosoma 10y 20):
Alcohol y mgarrllios

Exposmlon prolongada a estrogenos.

Menarqu&a precoz y menopausia tardia.

Raza caucastca (4<7).

Vi,

COI\;SID;ERACIONES ESPECIFICAS

6.1.CUADRO CLINICO:

Establecer €l diagnostico basandose solo en.los sintomas puede ser dificil pordue la presentacion
es variable ¥ hay condiciones: que se sobreponeén {ales como enfermedad pélvica. inflamatoria o
sindrome de colon ifritable. Comio resultade de esta situacién hay frecuentemente una demora entre
el inicio de Ios sirtomas y el dlagnostlco definitivo de endometriosis.

Historia- Clinica:

Infertilidad.

Dolar pélyico.

Dismenorrea,

Dispareunia.

Hemorragla Uterina Anormal,

Examen fisico: Los hallazgos dependen de la gravedad-y localizacidn.
Nodulos . profundamente infiltrados son ‘mas confiablemente detectados cuande examen
chnlco es realizado durante la menstruacion.

Doior fondo de saco pdsterior.

Engrosamtento parametrial.

Masas anexiales.

Retrovers:én e fijacién uterina.

Lesmnes cutaneas, vaginales; umbilicales, perineales. (1}

6.2. DIAGNéSTICO Y EXAMENES AUXILIARES:

1)

2)

3)

Ca. §125 serico: Pueden estar elevados en endomatriosis. Sin embarge comparado a la
Iaparoscopla la medicién serica de los valores del Ca. 125 no tienen valor como una
herramlenta diagnostica.

Ultrasomdo Comparado a |z laparoscopia, el ultrasonide transvaginal {TVS} no tiene valor
en dlagnostlcar endometriosis peritoneal, pero es una herramienta Gtil tanto para hacer como
descartar el diagnostico de endometriomas ovaricos. TVS pedria tener un papel en el
dlagnostlco de la enfermedad que compromete la vejiga 6 el récto.

Laparoscopla Es el.métoda diagnostico Gptimo;' y dependede la. capar:ldad del cifujana-en

|dent|ftcar las lesiones. Un diagnéstico definitivo de endometriosis, inspeccién visual de la-

pe[\ﬂs por laparoscopia:es el “gold standard” de la: investigacién, a menos que la enfermedad
sea;\nmble en la vagina u otro lugar.

Los implantes pueden tomar las siguientes apariencias:

Pentoneo amarronado, descolorido.
Equ1m05|s peritoneal superflclal
Nédulos superficiales rojizos elevados.
N_éc_{aulos invasores azul-rojizos.
Nédulos fibroticos blanquecinos.
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‘Ampollas traslucidas elevadas brillantes.
Peritonec opacificado, blanco €n parchas.
Quistes de-ovario azulados o rojizos.
Adherencias laxas.

4} Histologia: Histologla positiva confirma el diagnostico de andometriosis, histologia negativa
no la descarta. Si la histologia deberia ser ebtenida si solo hay’ enfermedad peritoneal es
controversial: inspeccién visual es Usualmente adecuado pero la confirmacion histologica de
al'menos una lesidn es lo ideal. En cascs de eridometrioma ovarico (>3cm de didmetro), y:
en enfermedad profuridamente mﬂltrada la histologia debe de- ser obtenida para identificar
endometriosis y excluir instancias raras de malignidad,

6,3, MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJNDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:

6.3.1. MEDIDAS GENERALES:
El Manejo es individudlizado y esta basado en:-
- Edad dela paciente
~  Duracion de infertilidad
= Estadio de enfermedad
- Presencia de enfermedad o factor asociado..

6.3.2. TERAPEUTICA: MANEJO DE ENDOMETRIOSIS EN INFERTILIDAD.

1) MANEJO DEL DOLOR:
Los farmacos antiinflamatorios no estefoideos: (AINE) son el tratamiento de primera linea usado mas
comunmente para la endometriosis.
No hay gvidencia'de si cualquier AINE individual es mias eficaz que otra. Como se muestra.en otras.
revisiones. Cochrane, las mujeres que toman AINE deben ser conscientes de la posibilidad de que
estos medicarmentos pueden causar efectos ne deseados. (8)
Levedol farmaco -que -se basa en N-acetilcisteina, Acido alfa-iipdico, Bromelina y Zinc. La N-
acetilcisteina reduce inflamacion al provocar |a disminucién de la proliferacién de las células:
endometriales. El Acido Alfa-lipdico, disminuye Ja adherencia de {ejidos peritoneales, la bromelina
reduce el estado inflamatorio.

2) MANE.JO MEDICO HORMONAL
El uso de medicamentos de tipo- hormonal come ACO; progestinas, danazo! y ‘GnRH. No tienen
beneficio para el manejo de infertilidad por inhibir la ovulacion y producen demara en la-concepcién..
Seglin una revision Cochrana (4) el us¢ de estos medicamentas no aumenta de manera significativa
la tasa de embarazo {OR: 0.97, 0.68-1.34). Todos los medicamentos gvaluados no muestran
diferencia significativa. Por lo tanto no hay beneficio en el uso de supresores de la ovulacidn en
mujeres infértiles con endometriosis (1,2,9).
El dienogest es.un progestageno con una afinidad moderada por los réceptores de progesterona, sin
efectos sobre los receptores para glucocarticoides, mineralocotticoides o estrégenos. Se postula que
€l .dienogest ejerce sus-efectos en mujeres-con endometriosis al desencadenar un ambiente de baja
accion estrogénica y alta actividad progestacional, con trarisformaicion inicial del tejido endometrial
ectopico en decidua'y posterior atrofia de las lesiones durante la terapia continua, (10 -11}.
El manejo médico hormonat no ha demostrado mejorar las tazas de embarazo en pacientes con
endometriosis asociado a infertilidad perlc que no se recomienda.

3) MANEJO QUIRURGICO
El objetive del tratamiento quirirgice: esta centrado.en el manejo de dolory fertilidad.. Se basa en los
siguientes fundamentos:
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- Rest’aurar anatoml'a' pélvica.

- Rerqover impiantes. y endometriomas.
— Mejqrar el dolor,

— .Fer_tI]_Idad

A. MANEJO SEGUN ESTADIOS:

ESTADIOS TEMPRANOS: (ESTADIO | y II)

En estadios tempranos (i'y I1), existen 2 grandes estudios randomizados que evaluan el prondstico
de embarazo en pacientes con endometriosis & infertilidad sometidas. a:laparoscopia, En el estudio
de. Marcoux; (N :341) (13), la tasa de fertilidad en pacientes con laparoscopia diagndstica fue de
17.7% comparado a.laparoscopia quirurgica de.30.7%. La tasa de fecundidad .en laparoscopia
diagnostica fue de 2.4 y quirargica 4.7. Ambos resultados’ tuvieron diferencia significativa. En el
estudio del Grupo Italiano-{N=101) (14), la tasa de fertilidad en el grupo de laparoscopia diagnéstica
fue 22.2% comparado a laparoscopia quirtrgica 19.6%, no hubo diferencia sighificativa. Una révisién
_Cochrane (7) que sintetiza ambos estudios, reportd. una tasa mas ala en laparoscopia quirirgica de
_namdos vwos y-embarazo evolutive comparado a-diagndstica {OR 1.94, 95%.1C.

1.20 a 3.16), L.a tasa de embarazo clinico fug mas alto (OR 1.89, 95% IC 1.25 a 2:86). Por lo tanto,
en mujeres infértiles cori Endometriosis |-, -deberia realizarse laparoscopia gx en vez de diagnostica
‘para. aumentar taza de embarazo. Debe considerarse vaporizacion con laser CO2 en vez de
menopolar, ya que también es asociado a mas tasas de embarazo (1-3).

ESTADIOS AVANZADOS (ESTADIO ) y IV}

En-mujeres: gcon endometriosis Moderada-severo, no hay estudios controlados. Recomendaciones
son basadas en estudios cohorte;: moderada (57-69%), severo (52- 68%) La evidencia de realizar
cirugia. para aumentar la tasa de-embarazo es limitada.

Sin embargo en mu;eres infértiles con Endometriosis [l-1V, se puede considerar la Iaparoscop:a en
vez de manejo expeciante para incremeniar la tasa de embarazo.{1 -3)

B MANEJO DEL ENDOMETRIOMA:.

El tratamlento guirdrgico del endometrioma asociado a inferilidad acarrea controversia. Los
beneficios de su fratamiento quirdrgico radican en disminuir 'su riesgo de ruptura facilidad de
aspiracion folicutar en tratamientos de alta complejided, deteccion de ‘malignidad en caso se presente-
€omo masa ?‘anemal compleja y el probable aumento de la {asa de embarazo. Las desventajas son el
frauma. qmrurglco tas complicaciones guirirgicas potenciales ‘por ser un procedimiento invasivo, la
posible dlsmlnucson de la reserva ovérica y fa poca evidencia en la mejoria de tasa de embarazo en
FIV, En una‘revisién Cochrane {N="153) (15), que sintentiza 02 estudios fandomizados, se evidencio.
que la tasa xxde embarazo de quistectoria vs ablacién fue de OR! 5.21 {2.04- 13.29), se encontrd
también una menor tasa de recurrencia de dolor OR: 0.10 {0.02-0.56), dismencrrea OR:0.15 (0.06-
0.38), dlspageuml_a OR: 0.08 (0.01-0.51} y una menor taza de.reoperacion OR:0.21 (0.05-0.79); por
lo que se recamiienda la terap'ia excisional (quistectomia) en vez de ablacion del endometrioma. Sin
embargo, ctganto a pronodstico de embarazo en pacientes infértiles con endometrioma, se realizdé una
revision sistematica Cochrane {(18) {N= 312) que-sintetiza 04 estudios randomizados,; se concluyd-
que la cirugia dei endometrioma vs manejo expectante no evidencié un beneficio para tasa de
embarazo clinico, por lo que no hupo un beneficic reproductive en los 4 estudios. Como conclusion,

en mujeres con endometriomas, debe realizarse guistectomia en vez de drenaje o coagulacion de la
capsula para lncrementar la tasa de émbatazos. Debe orientarse a la paciente: acerca del riesgo de
disminuir 1a; reserva ovarica. Tomar en consideracion. cirugias ovaricas previas. El tratamiento
quirdrgico d el endometnoma para mejorar las tasas de embarazo es’ controversial, por la que no es
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recomendable de mianera rutinaria (1- 3).

Indicaciones quirirgicas de endometrioma:
- Mangjo dél dolor:
- Prevenir ruptura y torsién
~  Excluir malignidad.
— Prevenir sintomas..
— Prevenir crecimiento, formacian.
—  Qvarios inaccesibles FIV.

AHM: Endometriomas ovaricos afectan a'una propormon sustancial de mujeres en edad reproductiva
que. pueden tener un riesgo potencial de la reserva ovarica disminuida (DOR) después de la
cistectomia ovarica; las pacientes cuyas concentraciones de -AMH fueron <1,1 ng / ml antes de la
mrug|a y de 3 o 6 meses después de !a cirugia fueron clasificados en grupos. adversos pre y post-
quirdrgicos DOR (Ador), respectivamente, nuestros datos sugieren que: fas ¢oncentraciones de
Teserva ovarica disminuida, por lo tanto la AMH en suero pre-quirlirgicas. y cistectomia bilateral son
factoeres importantes para el riesgo DOR después dé la cirugfa. {12)

C. MANEJO PRE Y POST QUIRURGICO COADYUVANTE:

Se ha estudiado el manejo-pre-y post quirirgico coadyuvante se plantea para mejorar el prondstico
del tratamiento quirirgico en cuanto a disminuir la cantidad de enfermedad, La terapia pre ‘operatoria
reduce la severidad de enfermedad antes de la cirugia; la terapia post operateria aumenta la
reabsorcidn de depdsitos residuales y recurrencia de enfermedad. Sin embargo ambos tratamientos
no han mejorado la tasa de embarazo. Una: revisién. Cochrane (N=332) {18) de .02 estudios en
tratamiento pre quirdrgico y 14 gstudios post guirirgico, no hubo: diferencia en cuanto a-dolor,
recurrencia y tasa de embarazo RR: 0.84 (0.59:1.18), concluyehdo que no. existe evidencia en cuanto
a fettilidad. En conclusion, en-mujeres infértilss con Endometriosis, no se recomienda tratamiento
hormonal pre quirfirgico para mejorar tasa de embarazg. En'mujeres infértiles con Endometriosis, no
se deberia prescribir tratamiento hormonal-post quiriirgico para mejorar la tasa de embarazo, (1-3)

4) TERAPIA REPRODUCCION ASISTIDA

A. BAJA COMPLEJIDAD; _

Existen mUitiples estudios en endometriosis leve, se ha encontrade aumento en tasa de embarazos,
sin embargo existe ‘ausencia de datos para pacientes con enfermedad avanzada. La tasa de
fecundidad mas alta cuando se combina Gonadotropinas + TiY. Asimismo el mtrato de clomifeno
v letrozol tiengs eficacia 5|milar Se debe realizar inseminacién intrauterina mas estimulacién
ontrolada hasta.3-4 ciclos. Se sugiere que la.EQ/IIU puede ser una opcidn de tratamiento viable
para las mujeres con diagnoéstico de endometriosis-en estadios | o Il (2). Por lo tanto, En mujeres
infértiles con Endometriosis I-1l, debe realizarse. EOC+I{U en vez de manejo expectante; en mujeres
infertiles ‘con Endometriosis 1- |l, debe realizarse EOC+IIU en vez I1U sola y también dentro de 8
meses de posterior al tratamiento. quirtrgico. (1-3).

B. ALTA COMPLEJIDAD:
Las técnicas de reproduccion asistida de aita complejidad son el {ratamiento méas efectivo para el
manejo de fertilidad en pacientes con endometriosis, En EEUUY en el afic 2009, se realizo 5600 cicios,
de los-cuales 39% sé& debid a'endometriosis, .obtenle_.ndose el 25% {1400) nacidos vivos. Siendo esta
tasa de embarazo més baja que pacientes con factor tubarico. En una revision sistematica (19), se
encentré una disminucién significativa en la tasa de fertilizacion, implantacion y nimers de avocitos
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recuperados En Endomeirloms Il vs Factor tubarico: la tasa de:embarazo fue menor (OR 0,586, IC

95%, 0,44 a. 0 TD) en Endometriosis IV vs Factor tubarico también fue menor (OR 0,60, IC 95%,
_0 42 a 0,87) Se recomienda el uso de técnicas de reproduccion asistida de alta complejldad
si paclente presenta Endometriosis grado Ill-IV que no presenta -embarazo luego dei
tratamiento: quirlirgico, si funcién tubérica o masculina esta alterada (maultiples factores) u
otros tratam:entos han fallado (EQC+IIW). La estimulacion ovarica con. gonadotropina para IVACSI
‘no fue ‘asociado con riesgo de recurrencia de la enfermedad. En mujeres con endometrioma, ‘debe
usarse ant|blot|co profilaxis luego de .aspiracion folicular, (1 3)

- -Macho ngédlco pre-tratamiento FIV.

'Se ha estudiado &l uso de analogos. de GnRh previo a ciclos FIV, debido a que mejora-la calidad
ovocitaria.y Ia receptividad endometrial. En una revision Cochrane {N=228) (20}, se encontré que el
US0 previo a ciclos FIV incrementd la tasa de embarazo OR 4.28, 95% C1.2.00- 9.15, y la tasa de
nacido vivo OR 9,19, 95% Cl| 1.08 - 78.22. Por lo que, puede prescribirse analogos GnRH por 3 a
6 meses prevua al tratamiento con ART alta complejidad para mejorar tasas de embarazo. (1-
3) :

';T.A_BLA N° 01: USO DE ANALOGOS DE-GnRH PREVIO A FIV

_ ESTUDEOS_BELACIONADOS ANALOGOS DE GnRH PRE FIV

ESHRE. Gui_deli'ne.‘ eon thelLos médicos pueden recetar agonistas de GnRH por un pericdo
' management ‘'of women withde 3 a 6 meses antes de! tratamiento.con. ART para
endometnosm 2014 (1) Imejorar las tasas.de embarazo clinico en mujeres infértiles con
endometriosis.

ASRM. Endometnosm and infertility:Administracion de agonistas de GnRH por un periodo de 3-6

<} commtttee opmton 2012 (2} meses antes de la FIV-o IGSI en mujeres con
: : endometriosis aumenta las probabilidades de embarazoj
: clinice.

SOGC. Endometriosis: diagnosis{Si una paciente con diagndstico de endometriosis va. &
land manadement 2011 (3) sofmeterse a FIV, el uso de agonistas de. GnRH con

hormenoterapia {addback) durante 3:a 6 meses antes del FIV
se-asocia con una mejor tasa de embarazo.

. Vlta:mln'a D como pretratamiento FIV:
Habrfa una;ascciacion. entre la vitamina D y la fertilidad femenina. Se supone gue una aita
concentrac:én de calciferol puede estar relacioniada cen una eliminacion alterada de las: células
endometrla]es que pasan a la cavidad peritorieal, esto explicaria la patogenia dé la endometriosis y:
su asomaclon con el resultado del FIV. No hay suficiente evidencia al respecto, ademas no se ha
establecido. el valer minimo 6ptime- para la funcién reproductiva y la fertilidad (seria <20 ng/mL). En-
el varon mfertil @l déficit de vitamina D -estaria relacionado con cligo astenozoospermla El dar
vitamina D en pacientes con déficit de la misma para mejorar el resultado en FIV es auri-controversial.
(22,23,24} |
%

2
i
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TABLA N° 02: ESTUDIOS DE VITAMINA “D” PREVIO A FIV

ESTUDIOS RELACICNADOS: VITAMINA D PREVIO FIV

Vitamin D: and aspects of femalell.a vitamina D estaria asociada con la patogenia y la prevericion
fertility. HORMONES 2017 (22). ide la endometriosis. E dar vitamina D en pacientes con déficit:de
' la misma para mejorar el resultado en FIV-gs aun controversial.

El papel de [a vitamiria D en ella deficiencia de vitamina definida coma la concentracion de 25-
ratamiento  de la  ferilidadhidroxicalciferol <20 ng / ml se observa en pacientes con
deteriorada. Neuro Endocrmollnfertl!ldad No se observaron. diferencias significativas en Ia
Lett. 2013; 34(8): 756-62.espuesiaala sstimulacion da:la ovulacién, el nimero v la calidad]
Revision, (23) deios embriones asociado a déficit de vitamina D

parentemente contribuye en la |mplantac10n adecuada y &
preferencia inmunolégica local del embrion.

Reoles de la vitamina D ényitamina D esta involucrada en muchos procesos fisioldgicos

istemas: reproductivos yreproductlvos incluyendo la esteraidogénesis, espermatogenems
ecnologla de teproduccionly reaccion ‘acrosdmica. La deficiencia de vitamina D es altaments
asistida, Chen'Y, Zhi revalente en mujeres infértiles. Niveles adecuados estar

. Endoctrinologia. 2020 (24) asociado con. mayores tasas de fertlllzaclon Pera no con una

mayor pesibilidad de embarazo o nacimiento vivo.

» Manejo quirargico Enidometrioma en cicios FIV.

En una revision sistematica Cochirane (17) (N= 312), que sintetiza 04 estudios randomizados, se
concluyé que ta cirugia del endometrioma vs manejo expectante no evidencié un beneficio para tasa
de embarazo clinico, por lo-que no hubo un beneficio reproductive en los 4 estudios. La quistectomia
no mostrd beneficio en pacientes con tratamiento -alta. complejidad.. Por lo que se recomienda a
pacientes infertiles con endometrioma > 3cm, no hay evidencia que demuestre que qwstectomla'
mejora el resultado de TRA alta complejidad, por [6 que debe ofrecerse previc a TRA alta complejidad
solo para mejorar dolor o accesibilidad de foliculos: Debe aconsejarse a la paciente acerca de los
riesgos de disminucion de reserva ovérica liego dé. cirugia (1-3).

¢ Manejo de endometriosis profunda,

Indicada para el ‘tratamiento- del dolor. Existen multiples estudios contradictorios. No hay .avidencia
para recomendar excision de lesiones profundas previo al tratamiento’ de alta.complejidad. (1-3). Por
10, que el tratamiento de lesiones profundas es controversial. Sin embargo es importante para el
manejo del dolor ascciado a endometriosis y lesiones profundas.

6.3.3. CRITERIOS DE ALTA

Restauracién de capacidad reproductiva (embarazo},

6.3.4. PRONOSTICO: _ _

La probabilidad e embaraze a 3 afios &s menor comparado con otras patologias ginecoldgicas
{Endometriosis leve: 36%).

6.4. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRAREFERENCIA:

No aplica
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V. FLUXOGRAMA
ENDOMETRIOSIS
E INFERTILIDAD
Diagnéstico:
LAPARCSCOPIA DX/ QX
A
ESTADIO -1 | ESTADIO IV
~ Tratamiento: Tratamiento:
QUIRLRGICO {eleccioh) QUIRURGICO {sugerida}
. Tratamiento:
| . Epap <35 asos:
iMANEJO ESPECTANTE -
[ECCHIU .
i b «EDAD > 35 AROS: EQCHIV
SR |
EQC: De preferencia usar
gonedolropinas por. 3 icks.
s =
T

; INDICACIONES Fiv:
: - Endometriasis grado I8-1 sin

embaraza luéys de. tralamlents gniigico.

= Furclon lubdrica © masculina alteradas

(muiliipies factores).
: » falfa e irafamientos de baja complejidad
H ; {EQOCHIU x 3 cigiosy:
FIv:
» Recomendable use. de andlogos de
; GaRh 3-6 meses previca FIV.”
; -wCirggiz de endometriorha y lesicnas:
; ; profundas no recomendable previo a
: ciclos FIV. ’
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VIIl.  ANEXOS

CLASIFICACION REVISADA PARA LA ENDOMETRIOSIS DE LA SOCIEDAD AMERICANA DE

FERTILIDAD (AFS)

ekt € 0 P prmrepaermcgonaras U

Estado { (Winimo} -5

Estado W ileve)  6-15 5 o OO & 1.8

Frmealk

Estado U (Moderado) 16 - 40 Tratamiento recomendady....

Estado I¥ (Severo) > 40

. [

.8 ENDDMESTROSIS. <7 om T 3cm. >3 o,
Z | .
S [Supericial 1 4
% |Profunda 7 B
o
D Superficial 1 2 y!
% Profunda 4 16 20
< | Superficial 1 7 7
© Profunda. 4 18 20
o o Parcial Completa
OBLITERACION FONDO DE SACO
POSTERIOR 4 a0
LDHERENCIAS < 13 13 213 : =X 213
Compromisg Compromiso: Compromiso
©Q |D Tenues 1 -2 )
@ : :
g Denigas K 8 16
O Tenues 4 2 4
Densas 4 8 16~
. D Tenues 1 |7 Ja
<€ <L : oo
% % Densas 4 g% 16
gg'l Tenues 1 2 4
™ 2'Densas Iy 8 118

i el extremao fimkriade de la-trompa uterina esta completamente comprometido, cambie Ja asignacion:de puntos a 16,

ENdometric AICIONAY ...t i ies bt ee e smes S eeseemt s s s e arsnesatan
Patologia ASDCIATA. . ... c1iiiie ciirs i eiis e et ee e s et ae s e e saedve e ern et s d e iaeh e ae v re et et ame e
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ESTADID f (LEVEL

ESTADIG | (MiNIMD}

Per!‘lbnm
Nruyn: i - ¥ et gados s
Dvarly er&crm mea derechie
i gdn § et
% -ﬁr’:[:_::rd jid

bt

fibt
uvario ;..qmer:rc-
it Al 7 b gt

ESTADIO fil (MOUERADD}

ESTADID IV (GRAVEY

. DblitaraciBn complats
varig derecho

G2 Tube lzquisrds
Agheslones densas » .88 om
Ovado f;qmerda
R
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GRAFICO N°01: MANEJO QUIRURGICO DE ENDOMETRIOMA

-+ Expectante. - . *Quirirgico
o ¢ ASINTOMATICO: SINTOMATICO: o
= USRIV s QUISTE LAP
' o
+TRA
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1. FINALIDAD
- Estandarizar el diagnéstico y manejo de! abarto recurrente en infertilidad.

Il. OBJETIVO

- Dlagnost|co aportuno para-elegir €! tratamiento mas adecuado y efectivo,
- Preservar en la medida de lo posible, la Capacidad Reproductiva.

- Prevemr comphcacxones

1. AMBITO DE APLICACION
- S_ervic'i_oéd'e I\'tjedi_cina Reproductiva del Institute Nacional Materno Perinatal (INMP).

v, DlAGi\iOSTEICO Y TRATAMIENTO DE ABORTO. RECURRENTE
4. 1NOMBRE Y CODIGO Aborto recurrente (N96.0)

V. CONSIDERACIONES GENERALES

5.1 DEFINICION:

Condicién. heterogenea gue.agrupa una cohorte- mixtd de pacientes: con diferentes historias
-reproductlvgs y Una.cantidad variada de condiciones clinicas.

Se define coma 2 0'mas pérdidas gestacionales antes de las 20 ss. Excluye embarazc ectbpico,
‘molary embarazo bicquimico. Pueden ser consecutivas o no. (1,2,3)

5.2 ETIOLQGIA;
i Datos Estadistica Servicio de Infertifidad (N96X)
HONADOMANI SAN BARTOLOME Periodo 2012-2021(octubre)

[Cod_Diag Descripcion Tipo: de Diagnostico Total
Ng6X | | ABORTADORA HABITUAL D 1233
N96X | ' | ABORTADORA HABITUAL R 719
N9BX | ABORTADORA HABITUAL P 8
TOTAL | | 1960

;

SE DEFINEN 02 TIPOS DE ETIOLOGIA O FACTORES CAUSALES: (1,2,3)

ELABOF\;ADO' POR: REVISADO POR: VIGENGIA
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CAUSAS EMBRIONARIAS-FETALES: (50%)

Muchas de estas alteraciones son producmias al azar (de novo) por lo tanto no son recurrentes.

- Anoimalidades fetales cromosomicas de nove: 50-70%.
0 60% Trisomfas: 16, 13, 21, 18

'0 20% Mornosomias (X}

0 20% Poliploidias _

- Anormalidades estructurales embrionarias: 4% FRE

‘CAUSAS PARENTALES: (45%)

- ldiﬁc)p'ét'ica 50% —  Trombofilico: 8-12%
- Cromosémicor  2.5-8% ~  Fx, Masculino:  10-40%
" Autoi'nmu_ne:-." 1 5-__2'0%_ - Microbiologico: B8-10%
— Anatémico: 15-20%.
~  Endocrinclégico:  8-12%
- g - - — ~
CAUSAS RELACIONADAS. ] CAUSAS POCO RELACIONADAS

De lo descrito anteriormente, se describe que un.50% son por causas embrionarias y 45% por
causas parentales, esto se puede determinar siempre en cuando se tenga un cariotipo del aborto.

8in embargo, en la gran-mayoria de cascs no se tiene un estudio citogenético del aborto, por lo.
tanto, muchas veces nos limitamos a estudiar a ia pareja en !a consulta, de- esta manera solo
encontramos una.causa en un'50% de los.casos y el.otro 50% corresponde a.causas idiopaticas.

Las causas parentales son divididas en 02 tipos: causas rélacionadas y poco relacionadas, las
‘primeras son la.que han presentado ascciacion estadisticamente significativa, las segundas
tienen asociacién no significativa; por 10 que la. mayoria de protocolos se aboca al estudio de las

causas relacionadas:

a. CAUSAS RELACIONADAS:
- FACTOR GENETICO:

Se describen un 3-5% de alteraciones genéticas parentalés en PGR.: Entre las 'mas frecuentes

encontradas en el cariotipo de los padres s& encuentran: (4,5,6).

» Cariotipo placentario anormal.
» Asociado a IUP, RCIU, 6bito fetal.

ALTERACIONES BEALANCEADAS: INACTIVACION CROMOSOMA X

> Translocaciones balanceadasreciprocas. | » Cromosoma X totalmente inactivado.
B Translocaciones roberisonianas.. ALTERACIONES GENETICAS:
B Mosaicismo cromosoma. X. » WMutaciones talasemia.

> Inversiones cromosomicas. » Mutaciones QT largo. -
OSAICISMO PLACENTARIO: » Mutaciones genes de trombofilia

- F_AC'I_'O_R- AUTOINMUNE: Representado-por el Sindrome Antifosfolipidico con un

20% de casos asociados a PGR. El SAF tiene manifestaciones vasculares manifestadas por
trombosis y manifestaciones obstétricas representadas por abortos, obitos y parto pretérmino.por
PES o:IUP. El diagnostico es basandose en criterios clinicos y dé laboratorio. (7.8)

S ﬁr“E;ﬂ" DE C i
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» DIAGNQSTICO
¥ Clinico: |

Vascular 1 0 mas eplsodlos de trombosis arterial o venagsa.

»> Obstetrlco 1 o mas aborto fetal > 10 ss, Nacimiento pretérmine <34 ss por PES o IUP, 3 0
més abortos < 10 5.

» Laboratorio;

> Anti cardtollplna Anti b2 glicoproteina {IgG, IgM) en 02 oportunidades (12ss aparte),
antlcaaguiante |LlpICO

- FACTOR ANATOM[CO Representado  por  afteraciones uterinas  congénitas
(malformacmnes mullerianas) y adquiridas (polipos, miomas y sinequias). Estan presentes-en e
15-20% de las causas parentales.de PGR. (9 10)

‘ Alteraciones uterinas congénitas y PGR

ANOMALIA - PREVALENCIA ~ EN PREVALENCIA  EN
MULLERIANA PACIENTES CON PGR (%) [POBLACION GENERAL
.E ) H%)

BICORNE 1.2 0.3-0.4.
DIDELFO: 0.2 0.03-0.3
[SEPTADO 6.1 2.0-2.3
UNICORNE 0.5 0.03-0.1
ARCUATO 4.6 3.9-4.9
'PATOLOGIA UTERINA Y PERDIDA GESTACIONAL RECURRENTE

! : R PRIMARIA N= 479 BECUNDARIA N = 425

[TOTAL

_ 122.8% (109) 15.8 (67)
'CONGENITAS 8.8 (42) 4;5-'(_'19)
BICORNE DIDELFO [1.0(5) 0.5.(2}
|EPTADO . UNICORNE [0.2 (1) 0.2 (1).
P 5.3 (30) 3.1 (13)
L 0.8 (4) 0.5 (2)
JQUIRIDAS 14.6 {71} 11.7 (50)
ADHERENCIAS 4.0 (19) 4.2 (18)
FIBROIDES 7.3 (35) 5.4(23)
POL[POS 4:0 (19) 2.4 (10)
_ EFEGTOSE DE MIOMAS SEGUN LOCALIZACION EN ABORTOS ESPONTANEOS
R ) DEA . ~EMBARAZOT TASK DE_TASA___ DE
ANALISIS  [MIOMA CLINICO MPLANTACION NACIDO VIVO [ABORTO
Pritss Eotal. | MIOMA PP A : 03T 0.72- o
Fer | SterifSUBMUCOSO [0.36/(0.17.078)  0.281(0:12:0.64) 0.85) 1.68 (1.37-2.05)
2009
Prtss Eolal. |\ TREMURAL (151 (0.69-0.94)  [0.68 (0.56-0.79) G897 |17401.22249
2009 .

e MIOMA L _._ 3 A7
Prtss Eetal. INTRAMURAL .89 (0:80-4.01) . 079 (0.69:0.90 AR A
009 SIN
Lunkara et 8.|.DESP AR - . . :

e [ e |
EUABORAGE POR. _REVISADQ POR; VIGENCIA
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- FACTOR ENDOCRINOLOGICO: Representado por alteraciones.ehdocrinas en un
8-12% de PGR. (11,12,13)

|DEFINI_C[0_N |POSIBLES CAUSAS:
'ENFERMEDAD TIROIDEA
HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO  [T5H.78-2 L.y <10 mUl Meracion  expresion - citoquinas,
HIPOTIROIBISMO CLINICO TSH 2.5 mUIL y T4L < 0.7}Alteracion  expresion  citoquinas,
T hg/di TSH > 10 mUIAL autoinmunidad
HIPERTIROIDIMO TSH <0.5 mUIL y T4L = 1 glAutdinmunidad
ng/dL
OBESIDAD Y DIABETES
. ' _ Intolerancia . a glucosa,
OBESIDAD IMC. > 30 kg/m2 hiperinsutinemia, insulinoresisfencia
- ; 1 alucosa ™ 126 mafdL (2 toimas) N ’
DIABETES, RESISTENGIA. A LAINS Hikal 5 10 MUK . o
INSULINA é\lcore Elif? 0 Glucosa elevada teratogénica.

b. CAUSAS POCO RELACIONADAS:

-FACTOR ASOCIADO A TROMBOFILIAS: Las trombofilias-se asocian a un. 10-20% de casos de:
‘PGR, con algunos estudios que muestran y otros gue no asociacién estadistica. Dependlendo
det tipo de trombofitia y la poblacién en estudio se encuentra la prevaiencia y la asociacién. De
los cuadros mostrados la mayor asociacién la presenta fa mutacion del factor V y factor Il

‘Asimismo, su preséncia se relaciona con dtras patologias.come preeciampsia severa, DPP, 6bito
fetaly RCIU. (14,15,16,17)

' - —_PERDIDA  GESTACGIONAL]
ASOCIACIONES arnilica TERRECURRENTE 1ER
| TRIMESTRE
ANTI-ANTICARDIOLIBINA 3.4 (1387) 5.4 (1.814.0)
IANTI-B2GLICOPROTEINA _ NA _ 2.1 (0.69-6.53)
[ANTICOAGULANTE LUPICO 3.0 (1.0-6.6) NA
IMUTACION FAGTOR V 17 (11-2.6) T 1.9(1.03.6)
[MUTACION FACTOR I 25 (1.2:6.0) _ 2.7 (1.45.3)
BEFIGIT ANTITROMBINA I 0.070.2-4.5) NA
DEFICIT PROTEINA C T 23 (03364) NA
DEFICIT PROTEINA S 36(04357) NA
PERDIDA | GESTAGIONAL NO|  PERDIDA ~ PERDIDA
GESTACIONAL | ~RECURRENTE | GESTACIONAL | GESTACIONAL
NO RECLURRENTE TARDIO RECURRENTE 1ERT| RECURRENTE
MUTAGION | 4 o v o o . S .
MUTACION FACTOR 1l _ _ i '
(Protrombina) 11340.642.01) | 2.66(1.28:5.53) | 270 (1.37-534) | 2.05(1.18-3.54)
DEFICIENGIAPROT.C| 4 4 0.9:2.2) 2.3(0.6-8.3) NA 1.57 (0.23-10.54)
DEFICIENCIAPROT- S| 43 0.821) | 7.39(12842583) NA 147 (0.99-218.01)
BEFTGIENGIA R - —
N TITOMBINA 2.1 (1.2-38) 5.2 (1.5-18.1) NA NA
ELABORADO POR: REVISADO POR: VIGENCIA
SERVICIO D_E_"REPR_QDUCG|ON DEPARTAMENTO.DE EMERD:2022-
HUMANA GINECO OBSTETRICIA . ENERO 2025

HuBPAL Ay DL
hOBRER SARIENTO R o

E Péagina 4 de 19
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| PERDIDA ] DRESP.
TROMBOFILIA | GESTACIONAL | OBITO FETAL |PREECLAMPSIA| PREMATURO RCIU
"} | RECURRENTE . DE PLACENTE
FACTOR V2,17 (1.32.5.58) [1.98 (0.40- 1,87 (0.44-7.88) 8.43 (0:41-171.2) (-84 (019
Tevoen ( ) [1.98(040-0.69) (187 (0:44-7.88) [8:43 (0:41-171.2) {7 dos
homokci ot(jJ) . .
[EVOEN | '[1.68(1.09-2.58) [2.06(1.10-3.86) [2.19(146-3.27) W.70 (1.13:19.5) .68 (0.59-12.13)
(heteromqoto) i ) .
BCTOR Il {PROTy 49(1.24-5.00) 12.66'(1.28-5.53) [2.54(1.524.23) [7.71 (3.01-19.76) |2.92 (0.62-13.70)
(heteromgolo) .
%lé;wgotng HF;R1 40(0.77-2.55) [1.31(0.83-1.91) [1.37 (1.07-1.76) [1.47 (0.40-5.35) [1.24 (0.84-1.82)
DEFICIENCIA. |5 g5(0,17-4.48) |00 (030 3.8 (0.16-97.1) .08 (0.06-18.12) |NA
ANTITROMBINA 88 {0.17-4.48)  '196.36) B9 (0. A o8 0. 12)
Il =
DEFICIENCIA " omas P15 (0,26 _ o N
PROTEINAG 229 (02:2643) [B.05 024-3851) [{o7' 5o, 5.93 (0.23-151.9) [NA
BEQ%'T‘,TE@ 2_3;55 (0.35-35.72) (.09 (37-100.1) .83 (0.76-10.57) [2.11(0.47-0.34) |NA

-FACTOR MASCULINO Coniroversia en.contribucién masculina a PGR. Se puede evaluar con
espermatograma fragmentacion espermatica y FISH. Se ha encontrado casos con mayor
porcentaje de fragmentacion espermatica, mayor porcentaje de alteracion al FISH. Ademas,
mayores alteraclones en la movilidad y morfologia anormal. Hasta un 40% espermatogramas.
anormales pueden presentar aneuploidias, Se puede solicitar el estudio en PGR idiopatica.

(18,19 20)

3

FACTOR A;SOCIADO ALOINMUNIDAD: La aloinmunidad se ha asociado'a PGR en algunos.
casos. Es juna: respuesta inmune a los antigenos no propios -de miembros de la misma:
especie,. que se denominan aloantigenos o iscantigenos, entre ellos pueden incluirse los

endometrzoé Asnmlsmo un aumento de citogquinas TH1. (21 22)

'presentados durante un embarazo. Se ha visto un-aumento de células NK en sangre periférica y

FACTOR !D’lOPATICO: PGR IDIOPATICA: Muchas pacientes no se identifica un factor
relacionado, Constituye un 50% de causas parentalés, S¢ diagnostica cuando no se evidencia

alteracion genetzca anatdmica; endocrina, autoinmiune y trombofilia no es
importante { distinguir entre mujeres sanas. con PGRATRIBUIDO AL AZAR (aneuploidia) o
un PGR RECURRENTE ‘CON CAUSA SUBYACENTE. Se pueden plantear varios subtipos de
PGR idiopatica. (23). '

i

0 PGR foOPAT:‘CA ATRIBUIDO AL AZAR: {23)
. No factor identificable, se presenta en mujeres jovenes. Mujeres con PGR
|d|opat|ca tienen-un chance de 70% de nacido-vivo con 2 abortos y 30%

con 3 abortos.
= Los embriones tienen aneuplo:dla
. B_uen prono_st_lco
. N‘O necesidad de tratamiento farmacoldgico.
. Estudlos indican que los tratamientos con aspirina, heparina e IVIG no mejora la tasa.
de nacldo vivo.
. Hasta 4 abortos se puede, con5|derar que. se puede atribuir al azar.

é
H

:

detectado.

Es

ELABORADO POR:

. REVISADO POR:
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0 PGR IDIOPATICA ATRIBUIDO A BAJA RESERVA OVARICA: (23,24)

» Existe una asociacion entre PGR idiopatica y baja reserva ovarica.

= Atribuido 3 ‘envejecimiento ovarico prematuro, dvulos disminuidos en cantidad y calidad.
« Niveles mayores de FSH.>10 y AMH <1 ng/mL.

ESTRATIFICACION DE PAGIENTES CON PGR IDIOPATICA
TIPOS EDAD N° DE ABORTOS _ |PATOLOGIA PROBABLE
TIPO. 1 MAYORES >35 a <3 CARIOTIPO ANORMAL
DEL EMBRION
TIPO 2 JOVENES < 352 >3 CAUSA NO
DENTIFICABLE

5.3 FISIOPATOLOGIA:
La fisiopatologla depende de la causa subyacente:

CAUSAS EMBRIONARIAS-FETALES: Las alteraciones genéticas embrionarias muchas:veces
son incompatibles con la vida desencadenando en aborto espontaneo.

CAUSAS PARENTALES:
a. CAUSAS RELACIONADAS:

- FACTOR GENETICO: Las translocaciones y deleciones en el cariotipo de los padres al no
ser.compensados terminan en aborto.
FACTOR. AUTOINMUNE: E| Sindrome Antifosfolipidico produce: trombosis: en la
microcirculacién de los vasos maternc-embrionarios.
FACTOR ANATOMICO: Las alteraciones uterinas congénitas y -adquiridas. producen
aborto.al no tener un lecho adecuado para la implantacién embricnaria.
- FACTOR ENDOCRINOLOGICO: las aiteraciones endocrinas producen alteracion en. la
expresion de citoguinas yauteinmunidad; asimismeo, la.intolerancia a la: giucosa hiperinsulinemia
g insulinoresistencia tienen un efecto teratogénico directo:

b. CAUSAS POCO RELACIONADAS:

FACTOR ASOCIADO A TROMBOFILIAS: Las trombofilias: pueden asociarse @ trombosis de los
vasos materno-embtionarios. _

FACTOR MASCULINO: Su asociacion es controversial, se encuentra en varones con FISH en
espermatozoides alterados.

FACTOR ASOCIADO ALOINMUNIDAD: Se ha visto un aumento de células. NK en sangre
periférica y endometrio. Asimismo, un aumento de citoguinas TH1:y un

descenso de c&toqumas TH2.

FACTOR IDIOPATICO: PGR IDIOPATICA: No hay fisiopatologia especifica, se relaciona a

mitaciones al azar (de novo) durante. la meiosis ovocitaria con [a consiguiente produccion
de embricnes ancrmales.

1

L

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS:
Tiene una. incidencia general de:

~2 0 mds abortos: 5%
-3 0 mas abortos: 1%

ELABORADO POR: REVISADG. POR: VIGENCIA
-SERVICIO DE REPROBUCEION DEPARTAMENTO DE ENERO 2022-

HUMANA o SINECO. QBSTETRIC[A }ENERO 2025
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RECUI:RREN':I'E-

En nuestra%insiifucién se ha encontrado una prevalencia.del 6.6% en la consulta externa def
Servicio de.EMedit:ina Reproductiva. (25)

a TRUJILLO 2009 - ._
FACTOR ESSALUD(26) LIMA 2018 INMP {25)
ABORTO RECURRENTE % 6.6%

A_demés sé ha'\?isto que su prevalencia varia segin el nimero de-abortos (23),

INCIDENCIA DE PERDIDA GESTACIONAL REGURRENTE DE ACUERDO AL
: NUMERO DE ABORTOS
. N°DE ABORTOS INCIDENCIA
P 2 1145
T 3 17300
4 1/2 000
5 1713 000
6 17°90 000
: 7 17600000
8 17 4 000 000

Asimismo, se ha.f visto mayor prevalencia a mayor edad de la paciente. (23)

51

INCIDENCIA DE PERDIDA GESTACIONAL REC URRENTE DE ACUERDO A EDAD
P MATERNA
! -j EDAD MATERNA INCIDENCIA
20 1785 (1.2%)
P 25 1/70
20 17145
35 1716
40 1/4
45 1/2{50%)

H
H

5.5 FACTORES DE RIESGO ASOGIADOS:

Dependienfé de .:Ia causa subyacente se pueden describir factores de riesgo:

Edad mayor de 35 anos.

1

Obesuiad
VI

6.1 CUADRO CLINICO
Aborios en

Antecedéntes de enfermedades autoinmunes.
Antecedentes de enfermedades endocrinas.

'CON_SIZDER?ACIONES. ESPECIFICAS

020 més oportunidades. Evidenciado pnr hlstorla clinica:

ECABORADO POR:

_ " REVISADO POR: VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION "DEPARTAMENTO D ENERQ 2022
. HUMANA . GINECO'OBSTETRICIA) .- ENERO 2025
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6.2 DIAGNOSTICO:

El diagnostico se realiza al tener 2 o méas abortos. Debe realizarse un plan de trabajo luego de
primera consulta. La solicitud de las pruebas diagnosticas varian de recomendacion entre.

diferentes sociedades médicas. Por lo que debe_ser .indivfdﬂaﬁzado*de_ acuerdo a la pareja;

+ EDAD DE LA MUJER Y SU PAREJA.

. HISTORIA MEDICA PERSONAL Y FAMILIAR. -

+ DISPONIBILIDAD DE EXAMENES DE LABORATORIO.
» RECURSOS ECONOMICOS DE LA PAREJA,

+ ESTADO EMOCIONAL DE LA PAREJA

Si estamos frente a una paciente con su. segundo aborto, es recomendable solicitud un
estudio citogenético de los restos endouterines, si resulta normal la pareja debe ser
estudiada segun e! plan de trabajo de PGR gue se describira lineas abajo, si resulta anormal fio
amerita estudio de PGR. (27)

[ twraporto | | 2004BORTO
t fnoesludio adiclenat} | | Esludio clogesdtice
' 1 ADOYED
¥ _ W | ¥
RESULTADOCON | | TRANSLOCACHM O | RESULTADO
AHEUPLOIDES, L DELECION | NORKAL
' \ ly . i
MO REMLIZAR SOLICITAR SOLICITAR “PLAN
ESTURIOS CARIOTHROS A Lo DE TRABAJO DE
ADICIONALES FARE.IA, PGR’

Si no se cuenta con ei estudio citogenético previo y la paciente tiene antecedente de 02 abortes,
paciente ingresa a plan de trabajo de PGR.

6.3EXAMENES AUXILIARES:

PLAN DE TRABAJO DE PERDIDA GESTACIONAL RECURRENTE {PGR)

Teniendo en-cuenta las recomendaciones de la ASRM (1) y ESHRE (2), se planitea el plan de
trabajo- en funcién del numero de abartos con la-finalidad de. racionalizar a solicitud de los

examenes de laboratorio, s importante tener en cuénta la edad de 1a mujer y su pareja, historia

médica personal y familiar, _d'is_ponibilidad- de examenes de laboratoria, recursos economicos y

estado emocional de 1a pareja,

ELABORADO POR: REVISADD POR:_ VIGENGIA
SERVICIO DE REPRODUCCIGN DEPARTAMENTO DE ENERO 2022-
HUMANA GINECO 0§_SIEFB,[CIA ENERO 2025
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Eon2 abaﬁos: :

Pacientes: con 2 abortos en general tiene buen pronéstico por lo que la solicitud. de examenes
basicos (que eva!uan las 4 causas relacionadas) seria en la mayoria de casos suficiente.

e

EXAMENES
BASICOS

(fodes fos: .
pactenfes)‘ —

Con 3.0 mas abortos:

CAUSAS EVALUACION DIAGNOSTICA
CROMOSOMIGO Cariolipos {mujer y varén}.
' Estudio citegenético abarte,
Ant. Anticardiolipina Ig M, lg G. Ant.
: Anhb2—gl|copr2te|ng lg hf Ig G.. 2 ABORTOS
AUTOINMUNE B
: Anticoaqulante [Gdico
Histerosenografia 3D.
ANATOMICO. Eco TV 3D. HSG,
Histeroscopia.
TSH, PROLACTINA, Anti-APO, By
ENDOCRINOLOGICO INHbasal, glucosa basal.

Pacientes. cbn'B abortos o mas tienen pronditico menor por lo que la solicitud de examenes béasicos
{que evaiuan Ias 4 causas relacionadas) se puede complementar con €l estudio de examenes
admmnales en busca de causas poco relacionadas. Se puede profundizar el estudio.

i i CAUSAS EVALUACION DIAGNOSTICA
3 _ CROMOSOMICO Cartolipos {miujer v varon).
i Estudio citogenético aborto.
e — | o

BASICO§ AUTOINMUNE “gHeop 9.1

{todos. !os H n

pacién tes) isterosonografia SD
; ANATOMICO Eco TV 3D. HSG;
Histeroscopia. . _ )

+- | L TENDOCRINOLOGICG | TSH, PROLAGTINA, ANFAFO, 3 0 MAS
) INHbasal, glucosa basal, : ABORTOS
[ Dosaje de Prateina G, S, Antitombina fll. |
. : TROMBOFILICO. Mistacion del genFaetor 1, V. THFR.
‘EXAMENES
ADIC!ONALE 3 : . Espermatograma
(algunos FX: MASCULING. | FISH espermatoZoides, Test
pacientes} : o | frag. espermatica..
" MICROBIOLOGICO | Biopsia endometrio, cultivo secrecion
5 vaginal, cervical.
ELABORADO POR: . REVISADO POR:. VIGENCIA
SERVICIO DE' REPRODUCCION DEPARTAMENTGC DE ENERO 2022-
HUMANA GINECO OBSTETR10IA ENERO 2025
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Es.recomendable solicitar el estudio citogenético de los restos éndouiterings si se présenta un
aborte nuevamente.

8. AMANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA:

6.4.1 MEDIDAS GENERALES:

El mangjo de la PGR es multidisciplinario, pueden estar envueltos multiples especialidades:
ESPECIALIDADES MEDICAS:

+ GINECO-OBSTETRA CON EXPERIENCIA EN MANEJO.
- GENETICA.

- ENDOCRINCLOGIA.

« HEMATOLOGIA..

+ INMUNOLOGIA.

COMPLEMENTARIOS:

+PSICOLOGIA.

Como manejo general s& incluyen las siguientes medidas:
- Dejar de fumar.

- Mantener peso adecuado.

- Reducir consumo de-cafefna.

- Actividad fisica.

-« No eonsumir alcohol.

6.4.2 TERAPEUTICA:

El tratamiento va en funcién de la-causa relacionada a PGR éncontrada.

PGR CAUSA GENETICA

En la PGR de causa genética parental se recomiendan las siguientes estrategias: {8)

- FIV + DIAGNOSTICO GENETICO PREIMPLANTACIONAL: Es la principal estrategia, se
realiza un ciclo de F1V y can @l posterior

« FIV + OVODONACION Y/O. ESPERMODONACION. De acuerdo al caso, muchas
alteraciones genéticas parentales tienen alta penetrancia por lo'que a veces es hecesario optar
por donacion del ganeto de la parte afectada. _

* MANEJO EXPECTANTE: Algunas veces, ante la carencia de recursos econdmicos puede
planteaise un manegjo expectante ante |a posibifidad de un nuevo embarazo, se ha encontrado
en serie de casas ante un nuevo embarazo:

- 80% embriones: cromosomicamente:no balanceados.

- 30% embriones: normales.

- Pronéstico puede llegar a ser similiar a causa ho genética.

- Mujeres menores de 35 afios.

ELABORADQ POR: . REVISADO'POR: VIGENCIA
SERVICIO DE - REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE ENERO 2022«
HUMANA GINECQ_ OBSTETRIC IA ENERO 2025

Pagina 10 de 19




HOSPITAL NACIONAL DOCENTE
MADRE NINOS.“SAN BARTOLOME"

'DEPARTAMENTO DE GINECO
~ OBSTETRICIA
ABRAHAM LUDMIR GRIMBERG

&

RECURRENTE

GUIA BE. PRACTICA-CLINICA PERDIDA GESTACIONAL

SERVICIC DE REPRODUCCION
HUMANA

-PGR CAUSA AUTOINMUNE SAF

Esta ampllamente demastrado que el tratamiento de la PGR asociadd a SAF miejora las tasas
de nacido vivo;. asimismo se ha demostrade que la combinacién de -aspirina y heparina dan

mejor resultados que ser usadas por separado. (7,8) .

TASAS DE NACIDO VIVO EN PACIENTES CON SAF Y PGR USANDO HBPM Y ASPIRINA VS
~ ASPIRINA SOLA
EESTUéDIO _N* | MEDICACION | TRATAMIENTO POR s i\ ivol vaLoR s
PACIENTES |COMENZADA GRUPO DL VIV Rp
I ) -_ 1. HBPM + ASS 73
Empson 2005 119 7 b ASS - <0.05
— 1. HBPM + ASS 74 -
prak 2010 334 6 b ASS o <0.05
— : 1 HEPM + ASS 75
— . 1. HBPM + ASS 75
AL Pgbn 88 7 . ASS 54 <0.05

4

Por Iotant’of;se .récomiend'a el siguiente esquema inicial. (7,8}

- Aspirina 81 mg antes.embaraze (4ss.antes, 'suspender 2ss antes parto).

- Heparina no fraccionada 5000 Ul s¢/12h 6 HBPM 40 mg SC !24h cuando embaraze positivo
(suspendem dla antes parto).

- Carbonato de calcio 1.5-1.5 gr/dia + Vitamina D 1000 UL

Existen -a[ggun_osgo_as‘os que son refractarios al esquema inicial, por lo que puede sugerirse una
pauta escalonada:
R

PGR CAUSA ANATOMICA:

‘En cuanto

se evidencia una causa anatomica, ésta debe ser corregida quirirgicamente:
(28,29.30) ' '

Causa congénita-
- Utero septado: septoplastla por histeroscopia
- Utero-arguaito; metroplastia por histeroscopia
- Utero b;corne ¥ didelfo: contreversial, en caso no se evidencia otra causa puede plantearse la
cirugia. :

EI:ABORAD'O POR: REVISADQ POR: VIGERCIA
SERVICIO DE REPRODUGCION DEPARTAMENTO DE ENERO 2022-
HUMANA GINBED! OBSTGTWA ENERO 2025
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Causa adquirida:
- Polipo endometrial: pollpectomia por histeroscoplia.
- Sindrome de Asherman: adhesiolisis por histeroscopia.
- Miomatesis uterina; Se recomienda la cirugia en los siguientes casos:
mPACTO REPRODUCTIVO | B ECTVIDAD |RECOMENDACION
SUBMUCOSC  |AFECTACION SIGNIFICATIVA S,@L‘f,@ﬁ%ﬁﬂ% “’}L?SD;"BESSEE,’;’.‘;?
INTRAMURAL : P Al
DESPLAZA A < AT MEJORIA MIOMECTOMIA
ENDOMETR!O APECTACION SIGNIFIGATIVA SIGNIFICATIVA (laparoscopica)
INTRAMURAL =5
CM - A MIOMECTOMIA
NO DESPLAZA AFEGTACION MEJORIA (laparoscopica)*
ENDOMETRIO o o

PGR CAUSA ENDOCRINA:

Las -alteraciones endocrinas deben ser corregidas antes de buscar gestacion, puede

necesario contar con evaluacion por endocrinalogia. (11,12,13)

ser

AL TERACION ENDOCRINOLOGICA

TRATAMIENTO

HIPOTIROIDISMO, HIPOTIROID
SUBCLINICO

|SMOjLevotiroxina: 25-100ug /dia

HIPERPROLACTINEMIA

Cabergolina 0.5mg 2v/ss

RESISTENCIA A LA INSULINA

Metformina 850mg-1700mg /dia

ANTICUERPOS ANTIPO (+), TSH NORMAL

Observacién y controf seriado.de TSH.

PGR CAUSA TROMBOFILICA:

El tratamiento.de trombofilias asociado a PGR es C'o_ntrqv'ersia], muchas veces se puede plantear
una prueba terapéutica con la finalidad de mejorar tas tasas de nacido vivo. {31)

CUADRO RESUMEN: MANEJO DE TROMBOFILIAS ASOCIADO A PGR

ESCENARIO CLINICO

TRATAMIENTO

PRE (2 2) INEXPLICADO

No heparina, no aspirina

PRE (2 3) Y SAF

Aspifina 81 mg pre gestacional (1 mes.antes) Hepanna'
BPM cf test de embarazo positivo

PRE (22) Y TROMBOFILIA

No as_pirina

Consentimiento informado para heparina BPM

HISTORIA DE PES, OBITO FETAL, DPP, RCIU
Y SAF

Aspmna 81 mg pre gestacmna! (1 mes antes) Heparina
BPM c/ test de embarazo positivo

HISTORIA DE PES'Y TROMBOFILIA

Aconsejar aspifina

HISTORIA DE DPP, OBITO FETAL, RCIU Y|
TROMBOFILIA ' '

No tratamiento:

ELABORADO FOR:- REVISARQ POR: VIGENGIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTC DE ENERO 2022-
HUMANA, Gbll\:IFCO OBSTE 1A ENERO 2025
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PGR CAUSA MASCULINA

Muchas v‘eces Ia prueba terapéutica con heparina BPM puede mejorar las tasas de-nacido vivo
¥ algunaa veces puede ser la (nica opcion terapéutica de las pacientes.

Es controverSIaI su asociacién a PGR, por tanto su tratamiento puede dar algin beneficio.
{18,19,20)

.ALTERACION I{BASCUL!NA

TRATANIENTO

ESPERMATOGRAMA ALTERADO.

Multivitaminas

FISH ALTERADO

Diagnosticc genético preconcepcional

FRAGMEN TACION ESPERMATICA ELEVADA IGSH -

MACS

PGR CAuéA ALOINMUNE-

%

Se sospecfga -deéa!oinmunfdad cuando: (32)

- P'roporciijﬁn*eri sangre-periférica de cél. Nk: >12%
- Proporcion de sangre periférica de citokinas th1/th2: > 30%

Tratamiento sin sospecha.de aloinmunidad:

‘Cuando se sospeche aloinmunidad se debe caracterlzar a la paciente sitiene .o no evidencia de
aloinmunidad.

No ha demf::st'rado. beneficio el tratamiento en PGR sin -e'vidertci_a._de aleinmunidad. _(33)

.E
i

- Inmunlzamon con antigenos paternos
- Infusidn membrana trofoblastica

- Inmunoglobullna Intravenosa

documentagia {32, 34)

-IVIG G 400mg!Kg EVC/4 55
- COMIENZO: 4-5 SS gestacion.

PGR CAUSA IDIOPATICA:

OR: 1.23 (0.89-1.70).
OR: 0.40 (0.11-1.45)

OR: 0.98 (0.61-1.58}

'Tratam;enfo con sospecha de a.'oinmuﬁfdéd'

- FIN: 30 SEMANAS de gestacion..

El tratamlento me;ora tasa de nacido vwo en pamentes con anormalidad inmune. celular

-EI tratamlento esa base de INMUNOGLOBULINA G INTRAVENOSA (32)

Cuando. no se evidencia una causa relacionada estamos frente a un PGR |diopatico, coma

‘es sabido ipuede representar un 50% de los casos. Muchos estudios no han demostrado

algin beneficio cuando se utilizan diversos medicamentos como aspirina'y enoXaparina en su

;

‘mangjo. Por lo tanto 'su tratamiento es: prlnclpalmente emmpirico. Se puede plantear una prueba
terapéutica; (35)
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Consgjeria en-Reproduccion.

- Soperte psicolégico..
- Disminuye en 50% la tasa de aborto (Tender love and care TLC).
- Chance de nacido vivo 50-70%.

Manejo expectante:
- Se puede plantearen casos donde haya solo 02 abortos previos..

- Se da en-base a soporte psicologico (TLC).
- Cuando hay 02 abortos el prongstico es bueno.

PORCENTAJE DE EXITO DE EMBARAZO SUBSECUENTE DE ACUERDO A EDAD Y NUMERO DE
ABORTOQS EN PACIENTES CON PGR IDIOPATICA
EDAD 2D0 ABORTO 3ER ABORTO 4TO ABORTO | 5TO ABORTQ
20 92% 90% 88% 85%
25 89% 86% ' 82% 79%
30 - 84% 80% 76% 71%
35 77% 73% 68% ' 62%
40 89% 84% 58% 52%
45 80% ' 54% o 48% 42%

Wanejo Empirico:

Puede realizarse en casos cuando haya més de 02 abortos. Explicar que se realizara
coma’prueba terapéutica, La mayoria de estudios noha demostrado beneficio. (36,37,38)

- Progesterona Vaginal 200 mg VV ¢/24 h hasta 8 - 12 ss.
- Enoxaparina profilactica 40 mg-SC ¢/24h
- Acido félico + Complejo B.

Screening genético_preimplantacional:

Su uso es controversial.

6.4.3 EFECTOS ADVERSOS O COLATERALES DEL TRATAMIENTO
Son derivados del tratamiente a cada causa especifica.

6.4.4 SIGNOS DE ALARMA
Pérdida gestacional de alto orden..

6.4.5 CRITERIOS DE ALTA
Hijo nacido vivo en casa.

6.4.6 PRONOSTICO: -
Tasa de nacido vivo 2 afios; 52%
Tasa de nacido vivo 5 afics: 64%

ELABORADO POR: . _REVISADU POR: VIGENCIA
SERVICIO DE REPRODUCCION DEPARTAMENTO DE "ENERQ2022-
HUMANA - GINEGO OBSIE-'FRLQA ENERO 2025.
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Tasa de nacido vivo segun edad: (39)
20-29 afios: 72%

30-34 afios: 70 %

35-39 afios: 60%

40a>:40%

6.5 PREVENCION:

- Realizar-u:‘ha-e\?aluacién y tfratamiento precon_gepp_ional previa.

- Administrar acido folico 0.8 mg.dia desde 02 meses antes de gestacion.

- Administrar Vitamina D.

6.6 cR[TEélos-';DE REFERENCIA Y.CONTRAREFERENCIA:

No aplica
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RECURRENTE HUMANA
VIl. FLUXOGRAMA
PERDIDA QESTACIONAL RECURRENTE (POR)
(22 2 eeioa)
Estudn ciingenetiog d: reshas N Sotrital eqtudia de
EnLutros (greato st Pizn de trabajo de POR
¥ ¥ ® ¥ ¥ :
FACTOR GERETICO: FACTOR FACTOR FACTOR OIROS FACTORES:
AUTOMMIKE: ANATOMICO: ERDOCRING:

- Estuti te caiotin _ _ Estiiko da,

g Mmufer y vartn - Soleser perd) SAF - Ecogrifia | - Solotsr T8H T4,

(pares) transvagingl - PRursulrabasd, | ] . Tromdaftisx

| - Hsienaonagaia. Efbuespos droideos. « Ntinmuna
- Hagterpaonograkia 30, - Wesguire, Mopéco.
t ) + g -4 . ¥ .

- FIV + PGD. - Asginng 81 ey + Tratamisnta - Traterments - Mtoaguiaton.
- FIV + donatibn 06 1 - Entrzpering &evid quiniegien de- erpacifios g4 = Pruebe teraplitiea.

gamelos, gliemodn -alerBdtn endonting o0 anteoaguacdn,

enconirada, {LTX cebergoing, - Usade
metforming rrurogiktuings,
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encontrada

3

2
i

i

* ‘Cuadro modlflcado de referencia 27. El porcentaje muestra el hallazge de alguna alteracion
|uego del estudia.
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v 2do aborto)
Plan de tratufo PGR Plan de trabajp PGR + | Extudia tiogenito sboto
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