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Nuamero optimo de ovocitos:
modelo de prediccion para
fertilizacion in vitro

Lopez-Rioja MJ,* Campos-Cafias JA,? Recio-Ldpez Y,* Quiroz-Garza G,?

Sanchez-Gonzalez CM,! Hinojosa-Rodriguez K,* Laresgoiti-Servitje E*

desarrollar un modelo de prediccién para conseguir un
recién nacido vivo con el menor niimero de ovocitos capturados.

estudio observacional, longitudinal
y retrolectivo, efectuado en el Instituto Nacional de Perinatologia
entre 2011 y 2016 en ciclos de FIV en fresco. Criterios de inclusion:
pacientes mayores de 18 afios de edad, con diagndstico de inferti-
lidad, a quienes se realizé fertilizacion in vitro con transferencia de
embriones en fresco (FIV-TE). Las variables de estudio fueron: edad,
IMC, concentracion basal de FSH, tipo de infertilidad, tiempo de
infertilidad y nimero de ovocitos capturados. Se elabor6 un arbol
de decision tipo CHAID y un modelo binario de regresién logistica.
Para el andlisis estadistico se utilizo el programa Statistic Package
for Social Sciences (SPSS). Se considerd significativa la probabilidad
de error alfa < 5%.

se registraron 673 ciclos, de los que se obtuvieron
5,910 6vulos. El niimero 6ptimo de ovocitos recuperados fue mayor
de 12 (independientemente de la edad), con RM = 4.666, 1C95%:
2.676-8.137, p = <0.01. Las mujeres menores de 37 afios de edad,
con concentracién basal de FSH <4.2 mUI/mL y recuperacién de hasta
5 ovocitos tuvieron mayor posibilidad (28%) de obtener un recién
nacido vivo (y=7.797; gl =1, p = <0.047); por su parte, las pacientes
entre 38 y 40 afios de edad (RM = 0.338, 1C95%: 0.147-0.776, p =
<0.011) y tiempo de infertilidad de 10 a 12 afios de evolucién (RM =
0.394, 1C95%: 0.181-0.858, p = 0.019) tuvieron menor posibilidad
de obtener un recién nacido vivo.

el ndmero éptimo de ovocitos a recuperar es mayor
de 12 (independientemente de la edad). Las mujeres menores de 37
afos de edad, con concentracién basal de FSH <4.2 mUl/mL y cap-
tura de hasta 5 ovocitos tienen mayor posibilidad de tener un recién
nacido vivo.

ndmero minimo de ovocitos, fertilizacién in vitro,
modelos predictivo de resultados reproductivos.
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Optimal number of oocytes: In vitro
fertilization predictive model.

Lopez-Rioja MJ,* Campos-Cafias JA,2 Recio-Lopez Y,* Quiroz-Garza G,?
Sanchez-Gonzalez CM,! Hinojosa-Rodriguez K,* Laresgoiti-Servitje E*

Develop a model to optimize the reproductive outcome
(live birth rate). Identify the minimal number of oocytes to capture.

Observational, longitudinal, and ret-
rolective study was made. In fresh IVF cycles, performed at INPer
between 2011-2016. A logistic regression model was fitted with a
CHAID, and performed a decision tree to predict live birth (LBR).
Inclusion criteria: patients over 18 years of age, diagnosed with infer-
tility, who underwent in vitro fertilization with fresh embryo transfer
(FIV-TE). The study variables were: age, BMI, basal FSH concentration,
type of infertility, time of infertility and number of oocytes captured.
A decision tree type CHAID and a binary logistic regression model
were performed. Statistical Package for Social Sciences (SPSS) was
used for the statistical analysis. The probability of error alpha <5%
was considered significant.

A total of 673 cycles were studied. The optimal number
was >12 oocytes (OR = 4.666, 95% Cl: 2.676-8.137, p=<0.01). The
highest chance to have LB (28%), was in women <37 years old, with
FSH <4.2 mlU / mL and <5 oocytes; x?> = 7.797 (df = 1, p = <0.047).
The lowest chance was in 38-40 years (OR = 0.338, 95% Cl: 0.147-
0.776, p = <0.011) with a longer lapse of infertility; 10-12 years (OR
=0.394, 95% CI: 0.181-0.858, p = 0.019).

Our data suggest that in the >12 oocytes may be the
optimal number to obtain, independent of the age. On the other hand
the best chance to have a live birth is with an age <37, FSH <4.2 mIU/
mL and <5 oocytes. Fewer oocytes than previously deemed optimal,
because the probability of having a euploid embryo in this group of
people is much bigger.

Optimal number of oocytes; In vitro fertilization; Re-
productive outcome predictor model
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recién nacido vivo. Algunos utilizan el ndmero
de ovocitos capturados como factor pronéstico’

La fertilizacion in vitro incluye diferentes mo-
delos para predecir si se conseguirda o no un

(obtencion del ndmero éptimo), con la finalidad
de aumentar la posibilidad de obtener un recién
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nacido vivo;** por tanto, la estimulacion ovdrica
es parte fundamental de los tratamientos de repro-
duccién asistida. Hoy en dia, la mayor parte de
las decisiones de estimulacién ovarica se basan
en variables como: edad de la mujer y pruebas
de reserva ovdrica.” Anteriormente se pensaba
en obtener el mayor ndmero posible de ovocitos
durante la estimulacién ovarica controlada, para
incrementar la disponibilidad de embriones por
cicloy transferir el mayor nimero posible (incluso
aumentaba la posibilidad de embarazo miltiple)
o, por el contrario, tener el mayor ndmero de
embriones vitrificados, que en algunas ocasiones
nunca se utilizaban. Sin embargo, el punto mas
importante era la manifestacion del sindrome de
hiperestimulacion ovérica,'®'? cuya prevalencia
varia de 1-10% de los ciclos, expresado desde
formas leves asintomaticas, hasta formas graves
con afectacién hemodindmica por extravasacién
de liquido al tercer espacio. El sindrome de hi-
perestimulacién ovarica es un trastorno que se
cura por si solo; sin embargo, puede prolongarse
hasta por 12 semanas en caso de lograrse un
embarazo. Afortunadamente la manifestacion
mas severa es excepcional y su incidencia varia
de 0.2 a 5%.""

Para optimizar los resultados en las técnicas de
reproduccién asistida es importante contar con
un ndmero minimo de ovocitos, obtener la tasa
mas alta de embarazo y provocar un menor
riesgo de embarazo muiltiple e hiperestimula-
cién ovarica."® Los resultados de los modelos
de prediccién para fertilizacién in vitro son
inconsistentes respecto del ndmero minimo
de ovocitos (7-20) a capturar.”® El modelo con
mayor nimero de ciclos para recién nacido vivo
es el de Sunkara y su grupo,* quienes proponen
como ndmero éptimo recuperar 15 a 20 ovoci-
tos, ajustado por grupo de edad; sin embargo,
no es posible transpolar estos resultados en cada
centro, pues el tipo de pacientes, la tecnologia
disponible, las técnicas y el porcentaje de fertili-
zacién, ademas de la supervivencia embrionaria

son diferentes en cada instituciéon médica. El
nimero 6ptimo de ovocitos recuperados es un
factor que atin se discute en el Instituto Nacional
de Perinatologia (INPer).

El objetivo de este estudio es desarrollar un
modelo para el INPer, capaz de optimizar los
resultados reproductivos (recién nacido vivo),
con el menor nimero de ovocitos capturados.

Estudio observacional, longitudinal y retrolectivo
efectuado en el servicio de Reproduccién Asisti-
da del Instituto Nacional de Perinatologia entre
2011 y 2016. Criterios de inclusion: pacientes
mayores de 18 anos de edad, con diagnéstico
de infertilidad, que participaron en protoco-
los de fertilizacién in vitro con transferencia
de embriones en fresco (FIV-TE). Criterios de
exclusion: pacientes que no firmaron el consen-
timiento informado, quienes tuvieran expediente
incompleto, diagndstico de embarazo miltiple
y quienes cancelaron el ciclo de fertilizacién in
vitro. Criterios de eliminacién: mujeres que no
continuaron con el seguimiento hasta finalizar
el embarazo en el INPer. Para predecir el éxito
reproductivo (recién nacido vivo), con el me-
nor nimero necesario de ovocitos capturados,
se realiz6 un arbol de decision tipo CHAID,
predictivo, no lineal y un modelo de regresién
logistica binaria. Las variables de estudio fueron:
edad (variable categérica realizada por el arbol
de decision, Grupo 1: <35 afos, Grupo 2: 35-37
anos, Grupo 3: 38-40 afios, Grupo 4: 41-42 anos
y Grupo 5: >42 anos), IMC (variable categérica,
segun los criterios de la OMS, Grupo1: <18.5 kg/
m?, Grupo 2: 18.5-24.9 kg/m?, Grupo 3:25-29.9
kg/m?, Grupo 4: 30-34.9 kg/m?, Grupo 5: 35-39.9
kg/m?, Grupo 6: >39.9 kg/m?), concentracion
basal de FSH (variable numérica, efectuada por
el arbol de decision, Grupo 1: <4.2 mUI/mL
y Grupo2: > 4.2 mUl/mL), tipo de infertilidad
(variable categorica, segln la definicién de la
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OMS, primaria: sin antecedente de embarazos;
secundaria: con antecedente de al menos un
embarazo), tiempo de infertilidad (variable
categérica, realizada por el arbol de decision,
Grupo 1: <3 anos, Grupo 2: 4-6 aios, Grupo 3:
7-9 anos, Grupo 4: 10-12 anos, Grupo 5: 13-15
afos, Grupo 6: >15 afios) y nimero de ovocitos
capturados (variable categérica, generada por el
arbol de decisién, Grupo 1: 1-4, Grupo 2: 5-12
y Grupo 3: >12 ovocitos capturados).

El protocolo de estimulacién ovérica incluyé un
esquema de antagonista flexible, iniciando con
gonadotropinas el dia 3 del ciclo. Se realizé una
puncién folicular guiada por ultrasonido entre
34y 36 horas de aplicar la inyeccién tGnica de
hCG (Ovidrel® de 250 mcg; Merck-Serono) por
via subcutdnea. La fertilizacion se llevé a cabo
de 4 a 6 horas después de su recuperacién y se
evalué 18 horas mas tarde. En el dia 3 del desa-
rrollo embrionario se realizé la transferencia con
catéter blando de Cook (Echotip), mediante guia
ultrasonogriéfica. La determinacion de la subuni-
dad beta de hCG se efectud 14 dias después de
la transferencia. Se consideré positivo el valor
mayor de 100 mUI/mL.

Para el andlisis estadistico se utilizé el programa
Statistic Package for Social Sciences (SPSS) de
IBM, version 22. Se considerd significativa la pro-
babilidad de error alfa < 5%. Se utiliz6 estadistica
descriptiva (media y desviacion estandar[DE],
mediana y rangos) para las variables numéricas, y
nimero y porcentaje para variables categoéricas.

Se analizaron 1008 expedientes clinicos, de
los que 275 cumplieron con los criterios de
exclusion y 60 con los de eliminacién, para que
finalmente se conformara una muestra total de
673 pacientes (5,910 6vulos). En relacién con
las caracteristicas demograficas de la poblacién,
se encontré una media de edad de la mujer de
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33.58 afios y de la pareja de 35.68 anos; IMC
de 25.5kg/m?, concentracién basal de FSH de
7.41 mUIl/mL y ndmero de ovocitos capturados
de 8.78 (Cuadro 1).

Embarazo bioquimico

El arbol de decision tipo CHAID, predictivo, no
lineal, registr6 una divisién de 8 nodos en 3 ni-
veles, con un minimo para el nodo padre de 50
pacientes y para el nodo hijo de 20. Del nodo
padre, 31% (n = 213) de los casos lograron un
embarazo bioquimico (Figura 1).

El arbol de decisién permitié establecer los
puntos de corte para la variable de nimero de
ovocitos capturados, con y* = 38.014 (gl = 2,
p = <0.01), donde a su vez surgieron 3 nodos:

« Nodo 1 (1-4 ovocitos): 17.3% (n = 39)
logré un embarazo bioquimico.

« Nodo 2 (5-12 ovocitos): 35.1% (n = 106)
logré un embarazo bioquimico.

« Nodo 3 (>12 ovocitos): 46.6% (n = 68)
logré un embarazo bioquimico.

La edad de la paciente fue la variable con mayor
influencia en los nodos 1 (1-4 ovocitos captu-
rados) y 2 (5-12 ovocitos capturados), con x*=
7.382 (gl=1,p=0.046)y ¥*=8.072 (gl =1, p
= 0.031), respectivamente.

Del nodo 1 (1-4 ovocitos capturados) surgieron
2 nodos:

» Nodo 4 (<38 anos): 20.9% (n = 37) logré
un embarazo bioquimico.

« Nodo 5 (>37 afos): 4.2% (n = 2) ) logré
un embarazo bioquimico.
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Cuadro 1. Caracteristicas demograficas de la poblacién

7S T S N

Edad de la paciente (anos) 33.58 3.829
Edad de la pareja (afios) 21 54 35.68 5.477
IMC (kg/m?) 18.07 37.54 25.5548 3.08126
Embarazos 0 5 0.71 1.097
Tiempo de infertilidad 1 18 6.28 3.546
Concentracion basal de FSH (mUI/mL) 0.10 46.70 7.4177 4.85089
Nimero de ovocitos capturados 1 48 8.78 5.938
Embarazo quimico
; Nodo 0 E
E Categoria % n E
(™ si 31.6 213|;
P m ST /™ No 68.4 460|!
;= No | Total  100.0 673 [
__________ _I_______E.
Nimero de ovocitos capturados
Valor P corregido= 0.000,
%= 38.014, df=2
<=5.0 (5.0, 12.0) >12.0
Nodo 1 Nodo 2 Nodo 3
Categoria % n Categoria % n Categoria % n
u i 17.3 39 u i 35.1 106 i 46.6 68
¥ No 82.7 186 ¥ No 64.9 196 ®No 53.4 78
Total 33.4 225 Total 449 302 Total 21.7 146
edad de la mujer (afios) edad de la mujer (afios)
Valor P corregido= 0.046, Valor P corregido= 0.031,
1= 7.382, df= 1 1= 8.072, df= 1
35-37;<35 38-40;41-42 35-37;<35 38-40;41-42
Nodo 4 Nodo 5 Nodo 6 Nodo 7
Categoria % n Categoria % n Categoria % n Categoria % n
LN 209 37 LN 42 2 LN 38.0 101 LN 139 5
® No 79.1 140 |™ No 95.8 46 |™ No 62.0 165 |™ No 86.1 31
Total 263177 Total 7.1 48 Total 39.5 266 Total 5.3 36

Arbol de decisién para predecir un embarazo bioquimico.
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Del nodo 2 (5-12 ovocitos capturados) surgieron
2 nodos:

« Nodo 6 (<38afhos): 38% (n=101) ) logré
un embarazo bioquimico.

« Nodo 7 (>37 afnos): 13.9% (n =5) ) logré
un embarazo bioquimico.

La mayor posibilidad de lograr un embarazo
bioquimico se registré al obtener mas de 12
ovocitos en 46.6% (n = 145) de los casos, con
¥?=38.014 (gl = 2, p = <0.01), independiente
de la edad de la paciente, y la menor probabi-
lidad surgi6é cuando se capturaron menos de 5
ovocitos, en pacientes mayores de 38 afios de
edad, es decir, en 4.2% (n = 48), con x*>=7.382
(gl =1, p=0.046). Cuadro 2

El modelo de regresién logistica binario fue esta-
disticamente significativo, con ¥*= 68.562 (gl =
16, p = <0.01). El -2 log de verosimilitud fue de
769.304, con una R?* de Nagelkerke de 0.136. La
adecuacion-adaptacién del modelo se confirmé
(por no resultar significativo) con la prueba de
Hosmer y Lemeshow, con ¥*=5.776 (gl =8, p =
.672). El modelo clasificé correctamente 69.3%
de los casos (94.1% de quienes no lograron un
embarazo bioquimico). Cuadro 3

Cuadro 2. Valores para lograr un embarazo bioquimico (arbol
de decisién tipo CHAID)

_ Embarazo bioquimico (%)

3 145 46.6%
6 266 38.0%
2 106 35.1%
4 177 20.9%
1 39 17.3%
7 36 13.9%
5 48 4.2%
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Cuadro 3. Clasificacion para lograr embarazo bioquimico

Embarazo bloqmmlco Porcentaje

Embarazo 27 94.1
bioquimico ¢ 179 33 15.6
Porcentaje total 69.3

Valor de corte 0.500.

Edad: se observé que las pacientes mayores de
38 anos tienen menor probabilidad de lograr un
embarazo bioquimico, principalmente las del
grupo 4, pues tuvieron el prondstico reproduc-
tivo mas adverso (Cuadro 4).

« Grupo 2: (RM = 0.834, 1C95%: 0.567-
1.225, p=0.354), Grupo 3: (RM =0.375,
1C95%:0.199-0.709, p=0.003), Grupo 4:
(RM = 0.000, IC95%: 0.000, p = 0.999).

IMC: las pacientes con IMC normal, sobrepeso y
obesidad tuvieron mayor probabilidad de lograr
un embarazo versus quienes tuvieron bajo peso
(Cuadro 4).

« Grupo 2: (RM = 1.134, 1C95%: 0.390-
3.298, p=0.817), Grupo 3: (RM =1.255,
IC95%: 0.437-3.610, p = 0.673), Grupo
4: (RM =1.028, 1C95%: 0.295-3.576, p
=0.966), Grupo 5: (RM = 3.379, IC95%:
0.144-79.53, p = 0.450).

Concentracion basal de FSH: la categorizacién
numérica no pronosticé la probabilidad con
significacion estadistica (RM = 1.010, 1C95%:
0.971-1.051, p = 0.618). Cuadro 4

Tipo de infertilidad: las pacientes con infertilidad
primaria tuvieron menor posibilidad de lograr un
embarazo (RM =0.811, 1C95%: 0.561-1.174, p
= 0.267). Cuadro 4
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Tiempo de infertilidad: las mujeres con infertili-
dad mayor de 4 afios tuvieron menor posibilidad
de lograr un embarazo (Cuadro 4).

Grupo 2: (RM = 0.647, 1C95%: 0.407-
1.029, p = 0.066), Grupo 3: (RM =0.536,
1C95%: 0.321-.895, p = 0.017), Grupo 4:
(RM = 0.531, 1C95%: 0.281-1.001, p =
0.050), Grupo 5: (RM = 0.812, IC95%:
0.332-1.987, p = 0.648), Grupo 6: (RM =
0.535, 1C95%: 0.125-2.294, p = 0.400).

Nimero de ovocitos capturados: se observé
que a mayor nimero de ovocitos recuperados
mejor prondstico reproductivo, pues aumenta
2.6 y 4.6 veces la posibilidad de lograr un
embarazo bioquimico cuando se obtienen 5 a
12 versus mas de 12 ovocitos, respectivamente
(Cuadro 4).

Grupo 2: (RM = 2.619, 1C95%: 1.603-
4.281, p=<0.01), Grupo 3: (RM = 4.666,
IC95%: 2.676-8.137, p = <0.01).

Cuadro 4. Variables de la ecuacién del modelo de regresion logistica para lograr un embarazo bioquimico

I I I N I P T Y

Edad
Grupo 1 9.202
Grupo 2 -0.182 0.197 0.857
Grupo 3 -0.979 0.324 9.122
Grupo 4 -20.349  11949.953 0.000
IMC
Grupo 1 1.050
Grupo 2 0.126 0.545 0.054
Grupo 3 0.227 0.539 0.178
Grupo 4 0.027 0.636 0.002
Grupo 5 1.217 1.612 0.571
Concentracién de FSH

0.010 0.020 0.249
Tipo de infertilidad
Primaria -0.209 0.188 1.232
Tiempo de infertilidad
Grupo 1 7.359
Grupo 2 -0.435 0.236 3.381
Grupo 3 -0.623 0.262 5.676
Grupo 4 -0.634 0.324 3.828
Grupo 5 -0.209 0.457 0.209
Grupo 6 -0.626 0.743 0.709
Nimero de ovocitos capturados
Grupo 1 29.470
Grupo 2 0.963 0.251 14.754
Grupo 3 1.540 0.284 29.470
Constante -1.233 0.619 3.971

3 0.027

1 0.354 0.834 0.567 1.225
1 0.003 0.375 0.199 0.709
1 0.999 0.000 0.000

4 0.902

1 0.817 1.134 0.390 3.298
1 0.673 1.255 0.437 3.610
1 0.966 1.028 0.295 3.576
1 0.450 3.379 0.144 79.533
1 0.618 1.010 0.971 1.051

1 0.267 0.811 0.561 1.174
5 0.195

1 0.066 0.647 0.407 1.029
1 0.017 0.536 0.321 0.895
1 0.050 0.531 0.281 1.001

1 0.648 0.812 0.332 1.987
1 0.400 0.535 0.125 2.294
2 0.000

1 0.000 2.619 1.603 4.281

1 0.000 4.666 2.676 8.137
1 0.046 0.292
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Para confirmar que no hubo multicolinariedad/
multicolinealidad se realiz6 una tabla de co-
rrelacion.

Recién nacido vivo

Al analizar esta variable se obtuvo una division
de 10 nodos en tres niveles, con un minimo para
el nodo padre de 50 pacientes y para el nodo hijo
de 20. Del nodo padre, 18.9% (n = 127) de las
pacientes tuvo recién nacido vivo (Figura 2). El
arbol permiti6 establecer los puntos de corte para
estimar el nimero de ovocitos capturados, con
¥*=20.407 (gl = 2, p =<0.01), donde surgieron
3 nodos: (Figura 2)

« Nodo 1 (1-4 ovocitos): 11.1% (n = 19) tuvo
recién nacido vivos.

« Nodo 2 (5-12 ovocitos): 19.1% (n
tuvo recién nacido vivo.

68)

« Nodo 3 (>12 ovocitos): 27.4% (n = 40)
tuvo recién nacido vivo.

La edad de la paciente influyd significativamente
en el nodo 1 (1-4 ovocitos capturados), con >
=14.532 (gl = 1, p = 0.001), del que a su vez
surgieron 2 nodos: (Figura 2)

« Nodo 4 (< 38anos): 14.8% (n = 19) tuvo
recién nacido vivos.

- Nodo 5 (>37 anos): 0% (0).

La concentracién basal de FSH influyé de ma-
nera importante en el nodo 2 (5-12 ovocitos
capturados) y el nodo 4 (<37 anos), con y* =
10.694 (gl=1,p=0.010)y ¢=7.797 (gl =1, p
= 0.047), respectivamente (Figura 2).

Del nodo 2 (5-12 ovocitos capturados) surgieron
2 nodos:
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« Nodo 6 (FSH <5.110 mUl/mL): 13 (n =
13) tuvo recién nacido vivo.

« Nodo 7 (FSH >5.110 mUI/mL): 21.5% (n
= 55) tuvo recién nacido vivo.

Del nodo 4 (<37 anhos) surgieron 2 nodos:

« Nodo 8 (FSH <4.2 mUI/mL): 28% (n = 7)
tuvo recién nacido vivo.

« Nodo 9 (FSH >4.2 mUI/mL): 11.7% (n =
12) tuvo recién nacido vivo.

La mayor posibilidad de tener un recién nacido
vivo se registré en las mujeres menores de 37
afios de edad, con concentracion basal de FSH
<4.2 mUl/mL, independientemente del nimero
de ovocitos capturados (nodo 8), 28% (n =7) de
los casos, con ¥*=7.797 (gl = 1, p = <0.047), o
cuando se capturan mas de 12 ovocitos (nodo
3), en 27.4% (n = 40) de las pacientes, con y*=
20.407 (gl = 2, p = <0.01), independiente del
resto de las variables analizadas. Por su parte, la
menor probabilidad de tener un recién nacido
vivo ocurre cuando se capturan menos de 5
ovocitos, sobre todo en pacientes mayores de 38
anos de edad (nodo 5), con 0% (0) y y*>= 4.532
(gl =1, p=0.001). Cuadro 5

Porcentajes para obtener un recién nacido por el
arbol de decisién tipo CHAID

Nodo — Recién nacido vivo

8 25 28%
3 146 27 4%
7 55 21.5%
2 356 19.1%
4 128 14.8%
6 100 13%
9 103 11.7%
1 171 11.1%
5 43 0%
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Recién nacido vivo

Nodo 0 ;
)| Categoria % n|:
| Rl 18.9 127];
P ST ‘|® No 81.1 546|:
= Nou | Total 1000673 ]!
_________________ =
Nimero de ovocitos capturados
Valor P corregido= 0.000,
2= 20.407, df=2
1-4 5-12 >12
Nodo 1 Nodo 2 Nodo 3
Categoria % n Categoria % n Categoria % n
N s 1.1 19 LR 19.1 68| | ®si 27.4 40
® No 88.9 152 ¥ No 80.9 288 | ®No 72.6 106
Total 25.4 171 Total 52.9 356 Total 21.7 146
Edad de la mujer (afos) Concentracién de FSH (mUl/mL)
Valor P corregido= 0.001, Valor P corregido= 0.010,
$2=14.532, df=1 1= 10.694, df=1
<35; 35-37 38-40;41-42 <=5.110 >5.110
Nodo 4 Nodo 5 Nodo 6 Nodo 7
Categoria % n Categoria % n Categoria % n Categoria % n
B g 14.8 19| |®si 0.0 o] |®si 13.0 13| = si 21.5 55
¥ No 85.2 109 |™No 100.0 43( ™ No 87.0 87| |™ No 78.5 201
Total 19.0 128 Total 6.4 43 Total 14.9 100 Total 38.0 256

Concentracion de FSH (mUI/mL)
Valor P corregido= 0.047,

y2=7.797, di= 1
<=4.200 >4.200
Nodo 8 Nodo 9
Categoria % n Categoria % n
LIS 28.0 7| [®™si 11.7 12
B No 72.0 18 |®™ No 88.3 91
Total 3.7 25 Total 15.3 103]

Arbol de decisién para predecir un recién nacido vivo.
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Para predecir un recién nacido vivo se aplic
un modelo de regresion logistica que incluy6
las siguientes variables: edad de la mujer, IMC,
concentracion basal de FSH, tipo de infertilidad,
tiempo de ésta y nimero de ovocitos capturados
con el método "introducir" que resulté estadis-
ticamente significativo, con y* = 43.031 (gl =
16, p = <0.01). El -2 log de verosimilitud fue
de 608.894, con R? de Nagelkerke de 0.100. La
adecuacién-adapatacién del modelo se confirmé
con la prueba de Hosmer y Lemeshow, con 2
=10.23 (gl = 8, p = 0.251), debido a que fue
estadisticamente significativo. Con estos datos,
el modelo clasificé adecuadamente 81.1% de
los casos (100% de las pacientes no logré tener
un recién nacido vivo). Cuadro 6

Edad: se observé que a mayor edad disminuye
la posibilidad de obtener un recién nacido vivo.
Las pacientes del grupo 4 tuvieron el prondstico
reproductivo mas adverso (Cuadro 7).

Grupo 2: (RM = 0.838, 1C95%: 0.535-
1.314, p=0.442), Grupo 3: (RM =0.338,
1C95%:0.147-0.776, p=0.011), Grupo 4:
(RM = 0.000, IC95%: 0.000, p = 0.999).

IMC: las pacientes con IMC normal y sobrepeso
tuvieron mayor probabilidad de obtener un re-

Cuadro 6. Clasificacién para recién nacido vivo

porcema.e
correcto

100
Recién nacido vivo
St 127 0 0
Porcentaje total 81.1

Valor de corte 0.500
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cién nacido vivo versus mujeres con bajo peso.
Por su parte, las pacientes con obesidad e IMC
elevado tuvieron menor probabilidad de obtener
un recién nacido vivo.

Grupo 2: (RM = 1.465, 1C95%: 0.391-
5.479,p=0.571), Grupo 3: (RM =1.550,
1C95%: 0.419-5.741, p = 0.512), Grupo
4: (RM = 0.888, 1C95%: 0.180-4.396, p
= 0.885), Grupo 5: (RM = 0.000, IC95%:
0.000, p = 0.999).

Concentracion basal de FSH: la categorizacién
numérica mostré que a mayor concentracion de
FSH menor probabilidad de obtener un recién
nacido vivo (RM = 0.990, 1C95%: 0.943-1.039,
p = 0.685).

Tipo de infertilidad: las pacientes con infertilidad
primaria tuvieron menor probabilidad de obte-
ner un recién nacido vivo (RM = 0.925, 1C95%:
0.600-1.427, p = 0.724).

Tiempo de infertilidad: se observé que a mayor
tiempo de infertilidad menor posibilidad de ob-
tener un recién nacido vivo, incluso disminuye
a partir de los 4 afios de evolucion.

Grupo 2: (RM =0.496, IC: 0.292-0.840, p
= 0.009), Grupo 3: (RM = 0.515, IC95%:
0.289-0.919, p = 0.025), Grupo 4: (RM =
0.394, 1C95%: 0.181-0.858, p = 0.019),
Grupo 5: (RM = 0.299, 1C95%: 0.083-
1.078, p =0.065), Grupo 6: (RM =0.966,
1C95%: 0.224-4.160, p = 0.963).

Numero de ovocitos capturados: la obtencién
de mas de 4 ovocitos aumenta la probabilidad
de lograr un recién nacido vivo. Esto sugiere que
a mayor nimero de ovocitos recuperados mejor
prondstico reproductivo: Grupo 2: (RM =1.706,
1C95%: 0.969-3.003, p = <0.064), Grupo 3: (RM
=2.783, 1C95%: 1.481-5.231, p = <0.01).
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Variables de la ecuacién del modelo de regresion logistica para recién nacido vivo

| s | et [ wae | @[ p | RM | Minimo | Maximo |

Edad
Grupo 1 6.630
Grupo 2 -0.176 0.229 0.592
Grupo 3 -1.084 0.424 6.541
Grupo 4 -19.764  11906.079 0.000
IMC
Grupo 1 1.544
Grupo 2 0.382 0.673 0.321
Grupo 3 0.438 0.668 0.431
Grupo 4 -0.118 0.816 0.021
Grupo 5 -19.368  27639.521 0.000
Concentracion de FSH

0.010 0.025 0.165

Tipo de infertilidad

Primaria 0.78 0.221 0.124
Aiios de infertilidad

Grupo 1 11.465
Grupo 2 -0.702 0.269 11.465
Grupo 3 -0.663 0.295 6.801

Grupo 4 -0.931 0.397 5.048
Grupo 5 -1.209 0.655 3.404
Grupo 6 -0.034 0.745 0.002

Numero de ovocitos capturados

Grupo 1 10.390
Grupo 2 0.534 0.288 3.429
Grupo 3 1.024 0.322 10.108
Constante -1.558 0.753 4.284

Para optimizar los resultados en el drea de
reproduccién asistida es importante contar
con modelos predictivos de éxito reproducti-
vo (recién nacido vivo). El modelo predictivo
con mayor nimero de ciclos es el de Sunka-
ra y sus colaboraores,* quienes proponen
como nlGmero 6ptimo la captura de 15 a
20 ovocitos, ajustado por grupos de edad.
Sin embargo, es importante individualizar

0.085

0.442 0.838 0.535 1.314
0.011 0.338 0.147 0.776
0.999 0.000 0.000

0.819

0.571 1.465 0.391 5.479
0.512 1.550 0.419 5.741
0.885 0.888 0.180 4.396
0.999 0.000 0.000

0.685 0.990 0.943 1.039
0.724 0.925 0.600 1.427
0.043

0.009 0.496 0.292 0.840
0.025 0.515 0.289 0.919
0.019 0.394 0.181 0.858
0.065 0.299 0.083 1.078
0.963 0.966 0.224 4.160
0.006

0.064 1.706 0.969 3.003
0.001 2.783 1.481 5.231
0.038 0.211

estos resultados en cada centro, debido a
las diferencias entre las caracteristicas de-
mogréficas de las pacientes, porcentaje de
fertilizacién y supervivencia embrionaria.
El modelo realizado para el INPer en ciclos
de FIV en fresco mostréo que el nimero
6ptimo de ovocitos a capturar es mayor de
12, independientemente del grupo de edad,
justificado por la posibilidad de obtener un
embrion euploide, segln las caracteristicas
demograficas de nuestra poblacién.
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El modelo de regresion logistica para predecir
un recién nacido vivo mostré una adecuada y
correcta clasificacion de los casos. Con estos
datos se encontré que las mujeres menores de
37 anos de edad, con concentracién basal de
FSH < 4.2 mUI/mL y captura menor de 5 ovoci-
tos tienen mejor probabilidad (28%) de obtener
un recién nacido vivo; esto se justifica porque
las pacientes jévenes tienen mayor posibilidad
de lograr un embrion euploide, incluso con
menor cantidad ovocitos a la sefialada, pues
estas mujeres son menos susceptibles de com-
plicaciones durante el embarazo (abortos) y
por consiguiente tienen mayor éxito perinatal.'®
Respecto de la concentracion basal de FSH, esta
variable tiene un valor limitado; por tanto, se
utiliza como punto de referencia para estimar
la respuesta ovarica. Esto sugiere que a mayor
concentracién de FSH menor respuesta ovdrica,
orientando al médico a prescribir dosis mas
altas de gonadotropinas, que pueden afectar la
foliculogénesis, los mecanismos de secrecién
cromosomica vy, finalmente, los resultados re-
productivos.'8-20

Por el contrario, la menor posibilidad (0%) de
lograr un recién nacido vivo se registra en mu-
jeres mayores de 35 anos de edad, con captura
menor de 5 ovocitos. Esto sugiere que a mayor
edad de la mujer menor produccién-obtencion
de ovocitos, nimero de embriones euploides,
posibilidad de embarazo y mayores complica-
ciones durante el embarazo."

El modelo para predecir un recién nacido
vivo justifica la R* de Nagelkerke de 0.100,
pues existen variables adicionales implicadas
como: antecedente de fertilizaciéon in vitro,
marcadores de reserva ovarica, origen de la
infertilidad, medicamentos prescritos durante
la estimulacion ovarica, estadio en que se
transfiere el embrién, calidad y técnica del
operador, entre otros.
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El modelo de prediccion para fertilizacion in
vitro desarrollado en el INPer mostré que el
nimero 6ptimo de ovocitos a capturar es mayor
de 12, independientemente del grupo de edad.
Las pacientes menores de 37 afios de edad, con
concentracién basal de FSH <4.2 mUI/mL y
recuperacion de hasta 5 ovocitos tienen mayor
posibilidad de obtener un recién nacido vivo.
En relacion con la infertilidad, no se encontré
significacion estadistica. Se requieren estudios
adicionales, con mayor nimero de pacientes
y andlisis de variables diferentes (pruebas de
reserva ovdrica u origen de la infertilidad) para
incrementar la R? de Nagelkerke.
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