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Efecto del indice de masa corporal en la tasa de recién nacidos vivos
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RESUMEN

Antecedentes: en México se ha incrementado el porcentaje de
parejas infértiles y, aunado a ello, el de mujeres infértiles con
sobrepeso y obesidad que logran embarazos por fertilizacion in
vitro. El sobrepeso y la obesidad se asocian con un riesgo sig-
nificativamente mayor de complicaciones, como preeclampsia,
diabetes mellitus gestacional, parto pretérmino, cesarea, distocia
de hombros y complicaciones posparto.

Objetivo: conocer la repercusion del indice de masa corporal >25
kg/m? en la incidencia de recién nacidos vivos y los resultados
perinatales adversos de mujeres con embarazos logrados por
fertilizacion in vitro.

Pacientes y método: estudio de cohorte histérica, en el que se
incluyeron 156 mujeres con embarazo logrado por fertilizacion in
vitro, que se corroboro 16 a 20 horas después con la identificacion
de dos pronucleos, con control prenatal y término del embarazo
en nuestra institucion de enero de 2006 a diciembre de 2010.
Se integraron dos grupos: grupo 1, con mujeres con indice de
masa corporal < 25, y grupo 2, con mujeres con indice de masa
corporal = 25 al inicio del ciclo de fertilizacion in vitro.
Resultados: se analizaron 156 mujeres que lograron el em-
barazo por fertilizacion in vitro; 77 mujeres tenian sobrepeso
(indice de masa corporal 25-29.9 kg/m?) y sélo 12 mujeres tenian
obesidad. Se observé una ligera tendencia de mayor proporcion
de aborto en el grupo 2 (20.2 vs 16.4%) y mayor incidencia de
recién nacidos vivos en el grupo 1 (64.2 vs 58.4%), sin diferencia
estadisticamente significativa.

Conclusiones: el indice de masa corporal = 25 kg/m?no afecta
la incidencia de recién nacidos vivos ni de abortos, pero si se
asocia con mayor riesgo de preeclampsia y mayor tendencia de
diabetes mellitus gestacional en mujeres mexicanas que logran
el embarazo por fertilizacion in vitro.

Palabras clave: indice de masa corporal, recién nacidos vivos,
fertilizacion in vitro.

ABSTRACT

Background: In Mexico there has been an increased percent-
age of infertile couples and, besides, an increased number of
infertile women with overweight and obesity reaching pregnancies
by in vitro fertilization. Overweight and obesity are related to a
significantly higher risk of complications, such as preeclampsia,
gestational diabetes mellitus, preterm birth, cesarean section,
shoulder dystocia and postpartum complications.

Objective: To know the effect of body mass index = 25 kg/m? on
the incidence of alive newborns and the adverse perinatal results
of women with pregnancies obtained by in vitro fertilization.
Patients and method: Historic cohort study including 156 women
with pregnancy obtained by in vitro fertilization, and corroborated
16 to 20 hours later by identifying two pronuclei, with prenatal
control and pregnancy resolution at our Institution from January
2006 to December 2010. Two groups were conformed: group
1, with women with body mass index < 25, and group 2, with
women with body mass index = 25 at the beginning of the in
vitro fertilization cycle.

Results: One hundred fifty-six women who obtained pregnancy
by in vitro fertilization were included; 77 women had overweight
(body mass index 25-29.9 kg/m?) and only 12 women had obesity.
A mild tendency of higher proportion of abortion was observed
in the group 2 (20.2% vs 16.4%) as well as a higher incidence of
alive newborns in the group 1 (64.2% vs 58.4%), without statisti-
cally significant difference.

Conclusions: Body mass index = 25 kg/m? does not affect inci-
dence of alive newborns, nor incidence of abortion, but it is related
to a higher risk of preeclampsia and a higher trend to gestational
diabetes mellitus in Mexican women achieving pregnancy by in
vitro fertilization.

Key words: body mass index, alive newborns, in vitro fertilization.
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a obesidad es un problema de salud publica

mundial.! En México, de acuerdo con la En-

cuesta Nacional de Salud y Nutricion, 70%

de las mujeres en edad reproductiva tienen
sobrepeso u obesidad;? de igual manera, se ha incremen-
tado el porcentaje de parejas infértiles y, aunado a ello,
el de mujeres infértiles® con sobrepeso y obesidad que
logran embarazos por fertilizacion in vitro.

La evidencia acerca de si el indice de masa corporal
tiene un efecto adverso significativo en las tasas de
embarazo y aborto espontaneo en mujeres que tratan de
concebir de manera natural y por técnicas de reproduc-
cion asistida es abundante, aunque inconsistente, entre
los diversos autores.**

La situacion es menos clara entre las mujeres que
se someten a fertilizacion in vitro.® Una serie de publi-
caciones sefiala que el aumento en el indice de masa
corporal se asocia con un periodo mas largo para lograr
el embarazo y mas riesgo de aborto espontaneo en mu-
jeres que se someten a fertilizacion in vitro.>’ El exceso
de peso se asocia con desarrollo folicular insuficiente,
menor namero de ovocitos capturados, aumento de
los requerimientos de gonadotropinas, menor tasa de
implantacion y de embarazo.**7#

La repercusion del sobrepeso y la obesidad se estu-
dia ampliamente en mujeres que logran el embarazo de
manera espontanea y se asocia con un riesgo significati-
vamente mayor de complicaciones, como preeclampsia,
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diabetes mellitus gestacional, parto pretérmino, cesarea,
distocia de hombros y complicaciones posparto.”>'

Existen pocos reportes en la bibliografia acerca de
la repercusion del indice de masa corporal en los resul-
tados perinatales de mujeres con embarazos logrados
por fertilizacion in vitro y la informaciéon en mujeres
mexicanas es casi nula.

PACIENTES Y METODO

Estudio de cohorte historica, en el que se incluyeron
156 mujeres con embarazo logrado por fertilizacion in
vitro (fertilizacion in vitro y trasferencia embrionaria o
microinyeccion intracitoplasmatica) con control prenatal
y término del embarazo en nuestra institucion, de enero
de 2006 a diciembre de 2010. Se incluyeron mujeres
con fraccion beta de hormona gonadotropina coridnica
(hGC) positiva >20 mUI/mL, dos semanas después de la
transferencia de embriones, y se integraron dos grupos
basados en el indice de masa corporal: grupo 1, mujeres
con indice de masa corporal < 25, y grupo 2, mujeres
con indice de masa corporal > 25 al inicio del ciclo de
fertilizacion in vitro. El procedimiento de fertilizacion
in vitro en el instituto se describio previamente:'' se
administran anovulatorios orales durante 21 o mas dias,
se usa protocolo largo de agonistas (acetato de leuprolide)
o antagonistas de hormona liberadora de gonadotropina
en esquema flexible (cetrorelix), se realiza ultrasonido
transvaginal basal el dia 2-3 del ciclo y a partir del dia 7-8,
seguimiento folicular cada 24-48 horas, hasta el dia del
disparo con hGC, que se realiza cuando se observan tres
o mas foliculos > 18 mm de diametro y determinacion de
estradiol > 500 pg/mL; se administran 10,000 UI de hGC
urinaria o 250 pg de hGC recombinante, los ovocitos se
recuperan por via transvaginal, guiada por ultrasonido,
después de 34 a 36 horas de la aplicacion de hGC.

La fertilizacion in vitro se realiza de manera conven-
cional o por microinyeccion intracitoplasmatica y se
corrobora 16 a 20 horas después con la identificacion de
dos prontcleos. Cuando se comprueba la fertilizacion,
se hace el cultivo de los preembriones y se valora la
segmentacion cada 24 horas, hasta la transferencia de los
mismos, que se realiza 72 horas después de la recupera-
cion. El soporte de la fase litea se inicia a partir del dia
de recuperacion de los ovocitos, con la administracion
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de progesterona vaginal o intramuscular; dos semanas
posteriores a la transferencia se realiza la determinacion
de la fraccidn beta de la hCG; si es positiva, se consi-
dera embarazo bioquimico, y dos semanas después de
la determinacion de hGC positiva se realiza ultrasonido
endovaginal para determinar si existe embarazo clinico
(presencia de saco gestacional con o sin embrion).

Todas las mujeres con embarazo clinico se remiten
al departamento de Obstetricia para control prenatal,
con valoracion cada cuatro semanas, hasta las 32 se-
manas de embarazo; posteriormente, cada dos semanas,
hasta las 36 semanas, y luego cada semana, hasta el
término del embarazo, de acuerdo con las normas
institucionales.

A su ingreso a control prenatal, a todas las mujeres
se les realizaron los examenes prenatales basicos: bio-
metria hematica completa, glucosa, urea, creatinina,
acido trico, examen general de orina, grupo sanguineo
y fenotipo Rh, VDRL y al menos un ultrasonido obsté-
trico por cada trimestre de embarazo. En cada consulta
se documento el peso, la presion arterial, la vitalidad, la
actividad uterina, los datos clinicos de amenaza de parto
pretérmino, preeclampsia, infecciones genitourinarias,
rotura prematura de membranas u otras complicaciones
perinatales. La edad de cada paciente se tomd como los
afios cumplidos al momento de la fertilizacion in vitro.
El indice de masa corporal se calcula al dividir el peso
en kilogramos entre la talla en metros cuadrados, usando
los datos registrados al momento del inicio del ciclo de
fertilizacion in vitro.

Variables de desenlace

Como desenlace primario se consider6 la incidencia
de recién nacidos vivos y como secundario se anali-
zaron la incidencia de embarazo bioquimico (fraccion
beta de hCG positiva, sin desarrollo posterior de saco
gestacional), incidencia de abortos (presencia de saco
gestacional con o sin embrion y término antes de las 20
semanas de gestacion), embarazos ectopicos, amenaza
de aborto, rotura prematura de membranas, nacimiento
pretérmino, insuficiencia istmico-cervical, diabetes
mellitus gestacional, preeclampsia, hemorragia obsté-
trica, via de término del embarazo y peso de los recién
nacidos; todo esto definido de acuerdo con la norma
institucional.'?

Tamafo de la muestra

Para encontrar una diferencia de 25% en la incidencia
de recién nacidos vivos entre los grupos 1y 2, con alfa
de 0.05 y beta de 0.20, se estimo6 un tamafio de muestra
de 62 mujeres por grupo, por lo que se decidi6 analizar
a todas las embarazadas en el periodo de estudio.

Anadlisis estadistico

Se realizo un analisis descriptivo con las medidas de ten-
dencia central y de dispersion para variables continuas y
frecuencias con porcentajes para variables cualitativas.
Las variables cuantitativas se compararon con la prue-
ba t de Student o U de Mann-Whitney para muestras
independientes, de acuerdo con la distribucion de cada
variable. Las variables cualitativas se compararon con la
prueba y? o exacta de Fisher cuando el resultado espera-
do por episodio fue menor de cinco casos. Se considero
significativo un valor de p < 0.05. El andlisis se realizo
con el programa SPSS, version 15.

RESULTADOS

Se analizaron 156 mujeres que lograron el embarazo por
fertilizacion in vitro; grupo 1 (n=67) y grupo 2 (n=89);
de este ultimo grupo, 77 mujeres (86.5%) tenian sobre-
peso (indice de masa corporal 25-29.9 kg/m?) y sélo
12 mujeres (13.5%) tenian obesidad. En el Cuadro 1 se
muestran las caracteristicas basales de ambos grupos; el
indice de masa corporal promedio fue significativamente
mayor en el grupo 2 (27.6 £ 1.9) vs el grupo 1 (22.9 +
1.6, p=0.0001). No hubo diferencias significativas entre
ambos grupos en cuanto a edad, tiempo y tipo de inferti-
lidad, fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria,
microinyeccion intracitoplasmatica, indicaciones de
fertilizacion in vitro y morbilidad asociada.

En el Cuadro 2 se exponen las caracteristicas bioqui-
micas con la hormona foliculo-estimulante, hormona
luteinizante, estradiol basal y al momento del disparo de
hCG, nimero de foliculos >18 mm y nimero de ovocitos
recuperados, asi como el dia del disparo, mismas que
fueron similares en ambos grupos.

De 156 embarazos bioquimicos iniciales hubo 133
embarazos clinicos, 58 en el grupo 1y 75 en el grupo
2. En relacion con el nimero de productos, en el grupo
1 fueron 38 embriones Unicos (65.5%), 12 gemelares
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Cuadro 1. Caracteristicas clinicas al inicio del ciclo de fertilizacion in vitro en ambos grupos de estudio

Grupo 1 Grupo 2 p*
Caracteristica IMC <25, IMC 225,
n=67 n=89
Edad (afios) 33.04 £3.38 33.7£4.07 0.25
indice de masa corporal 229+1.6 276+1.9 0.0001
Tiempo de infertilidad (afios) 7.07 £ 3.39 7.4 +3.42 0.46
Infertilidad primaria 41 (61.2) 49 (55.1) 0.44
Infertilidad secundaria 26 (38.8) 40 (44.9) 0.44
Fertilizacion in vitro y transferencia embrionaria 46 (68.7) 68 (76.4) 0.28
Microinyeccion intracitoplasmatica 21 (31.3) 21 (23.6) 0.28
Indicacion de fertilizacion in vitro
Factor tuboperitoneal 34 (50.7) 52 (58.4) 0.42
Factor masculino 16 (23.9) 15 (16.9) 0.37
Inseminaciones sin éxito 12 (17.9) 9(10.1) 0.24
Otras 5(7.5) 13 (14.6) 0.25
Morbilidad asociada
Edad materna de riesgo (235) 25 (37.5) 40 (44.9) 0.33
Endometriosis 10 (15.9) 15 (17.2) 0.82
Sindrome de ovarios poliquisticos 10 (15.9) 15 (17.2) 0.69
Hipotiroidismo 9 (14.3) 16 (18.4) 0.50
Hiperprolactinemia 13 (19.4) 9 (10.1) 0.07
Miomatosis uterina 2(3) 3(3.4) 1
Valores expresados en media + desviacion estandar o frecuencia y porcentaje.
*T de student, x? o prueba exacta de Fisher.
Cuadro 2. Caracteristicas bioquimicas del ciclo de fertilizacion in vitro
Caracteristica Grupo 1 Grupo 2 p*
IMC <25, IMC 225,
n=67 n=89
Hormona foliculo-estimulante basal 6.30 +2.75 6.03 +2.55 0.51
Hormona luteinizante basal 3.68 +2.31 3.37 £1.97 0.36
Estradiol basal 3228 £17.21 34.14 £ 20.67 0.55
Estradiol el dia del disparo 2,401.43 £ 1,405 2,195 + 1,392 0.35
Foliculos mayores de 18 mm 18.32 £ 11.29 20.42 £ 36.97 0.65
Ovocitos recuperados 13.56 + 7.58 13.03 £ 7.68 0.66
Dia del disparo 1213+ 1.16 12.05+1.17 0.68

Valores expresados en media + desviacion estandar.
*prueba T de student o U de Mann Withney.

(20.7%), siete triples (12.1%) y uno cuadruple (1.7%).
En el grupo 2 hubo 54 embarazos unicos (72%), 16
gemelares (21.3%), cuatro triples (5.3%) y uno cua-
druple (1.3%), sin diferencias significativas entre ambos
grupos.

En el Cuadro 3 se resume el desenlace del embarazo;
se observa una ligera tendencia de mayor proporcion de
aborto en el grupo 2 (20.2 vs 16.4%) y mayor incidencia
de recién nacidos vivos en el grupo 1 (64.2 vs 58.4%),
sin diferencia estadisticamente significativa. Las inci-
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Cuadro 3. Desenlace de embarazos logrados por fertilizacion in
vitro en mujeres mexicanas de acuerdo con el indice de masa
corporal

Desenlace Grupo 1 Grupo 2 p*
IMC <25, IMC 225,
n=67 n=89
Embarazo bioquimico 9(13.4) 14 (15.7) 0.68
Embarazo clinico 58 (86.6) 75 (84.3) 0.86
Aborto 11 (16.4) 18 (20.2) 0.54
Ectépico 3(4.5) 4 (4.5) 1
Obito 1(1.5) 1(1.2) 0.94
Recién nacido vivo 43 (64.2) 52 (58.4) 0.46

Valores expresados en frecuencia y porcentaje. *x? o prueba
exacta de Fisher.

dencias de embarazo bioquimico y embarazo ectopico
fueron similares en los dos grupos.

En el Cuadro 4 se muestran las complicaciones pe-
rinatales en ambos grupos de estudio. Unicamente se
analizaron 40 mujeres en el grupo 1 y 50 mujeres en el
grupo 2, se excluyeron las pacientes con término del em-
barazo antes de la semana 20 (embarazos bioquimicos,
ectopicos y abortos) y siete pérdidas de seguimiento,
cuatro en el grupo 1 y tres en el grupo 2. Llama la aten-
cion la alta frecuencia de diabetes mellitus gestacional:
17.5 y 34% para los grupos 1 y 2, respectivamente, con
tendencia a ser mayor en el grupo 2, pero sin diferencia
estadisticamente significativa. La incidencia de pree-
clampsia fue significativamente mayor en el grupo 2 vs

Cuadro 4. Resultados perinatales en embarazos logrados con
fertilizacion in vitro y término mayor a 20 semanas de gestacion

Resultado Grupo 1 Grupo2 p*
IMC <25, IMC 225,
n=40 n=50

Diabetes mellitus gestacional 7(17.5) (34) 0.07
Preeclampsia 4 (10) 4 (28) 0.03
Hemorragia obstétrica 0 2(4) 0.50
Nacimiento pretérmino 14 (35) 9(38) 0.88
Parto inmaduro 2 (5) 1(2) 084
Incompetencia istmico-cervical 2 (5) 6(12) 0.45
Rotura prematura de membranas 6 (15) 2(4) 013

Hiperestimulacion ovarica 3(7.5) 0 0.08

Valores expresados en frecuencia y porcentaje.
*¥20 prueba exacta de Fisher.

el grupo 1 (p=0.03). No hubo diferencias en el resto de
los resultados perinatales.

DISCUSION

El indice de masa corporal > 25 kg/m? no afectd la
incidencia de recién nacidos vivos; si bien se reporto
una frecuencia de 5.8% mayor de recién nacidos vivos
en el grupo de mujeres con peso normal, de conservar-
se esta diferencia, para que fuera significativa, seria
necesario evaluar a 850 mujeres en cada grupo, lo que
es dificil de reunir en nuestra institucion, debido a que
la mayoria de las pacientes que se someten a técnicas
de fertilizacion in vitro deben tener un indice de masa
corporal cercano al normal. Nuestros hallazgos son si-
milares a lo reportado en un estudio reciente que incluyo
1,721 mujeres que no encontr6 diferencias en la tasa de
embarazo clinico y recién nacidos vivos al comparar
mujeres con peso normal contra mujeres con sobrepeso
(indice de masa corporal 25-29.9 kg/m?) u obesidad grado
I (indice de masa corporal 30-34.9 kg/m?); sin embargo, se
reportd menor nimero de ovocitos fertilizados y menor
concentracion de estradiol al momento del disparo en
mujeres con obesidad grado II (indice de masa corporal
35-39.9 kg/m?) y obesidad grado III (indice de masa
corporal: >40 kg/m?). Ademas, se reportd reduccion
significativa de embarazos clinicos (OR 0.50, IC 95%
0.31-0.82) y menor tasa de recién nacidos vivos (OR
0.51, IC 95% 0.29-0.87) en mujeres con obesidad
grado II1."* La incidencia de embarazos bioquimicos y
ectopicos fue similar en ambos grupos; asimismo, no
se observo diferencia entre los grupos en cuanto a los
dias de estimulacion y ovocitos recuperados, similar a
lo reportado por Vilarino y colaboradores'* y contrario
a lo reportado por Dechaud y su grupo®® y Zhangy
colaboradores.' En este estudio no se encontrd evi-
dencia de mayores probabilidades de aborto en mujeres
con indice de masa corporal > 25 kg/m? que lograron
el embarazo por fertilizacion in vitro, lo que parece
indicar que el indice de masa corporal no tiene efecto
en la receptividad uterina y coincide con lo reportado
por otros autores.'>!"-18

La informacion disponible en la bibliografia es incon-
sistente respecto al mecanismo por el que la obesidad
podria afectar la reproduccion; algunas revisiones re-
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cientes sugieren que el efecto de la obesidad es mediado
por mecanismos moleculares que actuan a multiples
niveles del proceso reproductivo, incluyendo el ovocito,
el embrion y el endometrio.!*?°

Respecto a los resultados perinatales adversos,
el indice de masa corporal > 25 kg/m? se asocid con
mayor incidencia de diabetes mellitus gestacional y
preeclampsia, en comparacion con las mujeres de peso
normal, similar a lo reportado en embarazos logrados
de manera espontanea.'!!

La obesidad y el sobrepeso son factores independien-
tes de preeclampsia y de diabetes mellitus gestacional,’?
los defectos metabdlicos subyacentes relacionados se
atribuyen a la disminucion en la sensibilidad a la in-
sulina, junto con una respuesta deficiente de la misma;
se reporta que durante el embarazo existe disminucion
de 50 a 60% en la sensibilidad a la insulina, que es aun
mayor en mujeres con sobrepeso u obesidad.?

En cuanto a la preeclampsia, las mujeres obesas
tienen prevalencia de 10 a 15% en la poblacion general
y se observa una estrecha relacion con la globulina
transportadora de hormonas sexuales y la adiponectina
como marcadores de resistencia a la insulina y predispo-
sicion a preeclampsia.?? Sin embargo, en este estudio se
encontro6 una frecuencia mucho mayor (28%), que podria
explicarse por la comorbilidad propia de mujeres con
infertilidad; entre ellas, edad o ser primigestas, aunado
a un indice de masa corporal > 25 kg/m?.

Respecto a la diabetes mellitus gestacional, se obser-
vauna alta incidencia en ambos grupos, muy por encima
del 5% reportado en mujeres mexicanas con peso normal
y mayor a 8 y 19.5% en mujeres mexicanas sin inferti-
lidad, con sobrepeso y obesidad, respectivamente.?® La
alta incidencia de diabetes mellitus gestacional podria
estar relacionada no so6lo con el indice de masa corpo-
ral > 25 kg/m?, sino también con otros factores, como
resistencia a la insulina, edad, grupo étnico, tamizaje
universal para detectar diabetes mellitus gestacional y
que no todas las pacientes recibieron alguna interven-
cion para disminuir el riesgo en nuestra poblacion de
estudio. Estudios recientes demuestran que el indice
de masa corporal pregestacional se asocia con diabetes
mellitus gestacional, mas que la ganancia de peso du-
rante el embarazo.?** No observamos diferencias entre
los grupos en otras complicaciones, como nacimiento

pretérmino, parto inmaduro, hemorragia obstétrica y
rotura prematura de membranas.

Nuestro estudio tuvo ciertas limitaciones, como
el disefio, el caracter retrospectivo y el tamafio de la
muestra, relativamente limitado. Sin embargo, aportd
datos importantes acerca de los posibles riesgos y com-
plicaciones asociados con iniciar un embarazo logrado
por fertilizacion in vitro con un indice de masa corporal
> 25 kg/m? en la poblacién mexicana. Debido a que el
sobrepeso y la obesidad son problemas de salud publica
en México, es importante que los médicos dedicados a
la reproduccion den informacidn apropiada a las pare-
jas con sobrepeso u obesidad que desean un embarazo
acerca de los posibles riesgos durante el mismo a fin de
que idealmente se sometan a una técnica de fertilizacion
in vitro con un indice de masa corporal mas cercano al
normal.

CONCLUSIONES

El indice de masa corporal >25kg/m? no afecta la
incidencia de recién nacidos vivos ni de abortos; sin
embargo, si se asocia con mayor riesgo de preeclamp-
sia y mayor tendencia de diabetes mellitus gestacional
en mujeres mexicanas que logran el embarazo por
fertilizacion in vitro. Por ello, es necesaria la adecuada
evaluacién y tratamiento multidisciplinario para que
las mujeres infértiles que se someten a procedimientos
de fertilizacion in vitro lo hagan con un indice de masa
corporal cercano al normal.
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