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INTRODUCCION

La frecuencia de esterilidad por alteracién del factor cervical
se ha informado de 5 a 10 % en diversas series (1,2,3) y en nuestro
medio se ha encontrado de 6.4 % (4). Las caracteristicas ciclicas del
moco cervical son influenciadas directamente por los niveles de las
hormonas ovAricas. Bajo la influencia de los estr6genos se torna
abundante, acuoso y delgado, filante, alcalino, acelular, con
capacidad de cristalizacién y de receptividad para el espermatozoide.
En contraparte, bajo el efecto de 1la progesterona, el epitelio
endocervical disminuye su “actividad secretora, favoreciendo que el
moco cervical se torne escaso, viscoso y opaco, no filante, menos
alcalino, celular, sin capacidad para cristalizar e impenetrable para
el espermatozoide (5).

El moco cervical presenta caracteristicas receptivas 6ptimas.
para la supervivencia y migraci6én espermitica, inmediatamente antes
de que ocurra la ovulacién, ceincidiendo con la elevacién méxima y
sostenida de estradiél (6) y precediendc la elevacién de LH (7). No
obstante mantiene caracteristicas adecuadas entre el dia -3 y +2 de
la ovulacién en el 74 % de las pacientes y entre el dia -2 y +1 en el
81 % de las pacientes. A pesar de ésto solo el 74 % de las pacientes
con ovulaci6n espontanea, presentan moéo cervical con caracteristicas
adecuadas (8). Para sustentar 1lo anterior, existe literatura
referante a que, en pacientes con factor cervical alterado y sin
participacién inmunolégica ni endocrina evidente, se encuentran
diferencias significativas en el tamafo de la trama de mucina, el

grosor de las fibras y en el nimero de puentes de unién por unidad de
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&rea, constituyende una barrera fisica para la penetracién vy
migracién espermidtica (1). También existe evidencia de que en las
mujeres con ovulacién espontdnea pero con caracteristicas inadecuadas
del moco cervical, el 58 % de éstas presentan una respuesta cervical
disminuida a los estrégenos, el 21 % presentan una dindmica folicular
alterada con niveles estrogénicos bajos, y el 21 % restantes
desarrollan moco cervical normal, pero que se mantiene solo por 24
hra. 1lo que se ha 1laﬁado "yentana cervical angosta", Se ha propuesto
para estas pacientes tratamiento especifico a base de inductores de
la ovulacién, con el fin de lograr una dindmica folicular adecuada y
con ello un moce cervical de mejor calidad, y el coito programado
para aprovechar el lapso de tiempo en el cual el moco cervical es
éptimo (2,9).

As{ mismo en el caso anterior y en pacientes con ancvulacién, en
las cuales se utilizan inductores de la ovulacién: con efecto
antiestrogénico como citrato de clomifeno (CC), existe evidencia de
que puede repercutir en la calidad del moco cervical (10,11),
refiejandose en una menor puntuacifén cervical (12), hecho que no se
cbserva en pacientes tratadas con menotropinas. Otros autores han
encontrado calidad del moco cervical similar a la de mujeres con
ciclos ovulatorios espont&neos en ambos grupos de paC1ent;s (132,14).
El mismo efecto antiestrogénico con consiguiente deterioro en la
calidad del moco cervical, se ha citado para explicar 1los pobres
resultados en las pruebas poscoito (PPC)(3,10) y tasa de enmbarazeo
(15), existiendo controversia también al respecto, ya que otros

reportes no coinciden con esta afirmacién, situando las tasas de PPC



anormal (16,17) y la de embarazo (18), en porcentajes similares a las

de mujeres sin induccién de la ovulacioén.

Objetivo

El objetivo del presente estudic es el de evaluar las
caracter{sticas del moco cervical, asi como su capacidad de favorecer
la penetracién y migracién esperm&tica y la tasa de embarazo, en
pacientes con induccién de la ovulaci6én, tanto con citrato de
clomifeno, como con menotropinas, comparando 1los resultados con
pacientes con ciclos ovulatorios esponténecs, a fin de establecer si
existe interferencia o no, en 1la . interaccién moco cervical-

espermatozoide, cuando se utilizan dichos f&rmacos.



MATERIAL Y NETODOS

Es un estudio retrospectivo, observacional, transversal,
comparativo, de evaluaclén clinica de los factores que pueden alterar
la calidad del moco cervical y el resultado de la prueba poscoito
(PPC), en pacientes. con transtornos en la fertilidad por anovulacién
¥ gque requirieron inducci6tn de 1la ovulacién en 1la Secci6n de
Ginecologia Endocrina del Hospital Luis Castelazo Ayala del Instituto
Mexicano del Sequro Secial, se estudiaron las pruebas de penetracién
post coito de 63 parejas consecutivas desde enerc de 1988 a julio de
1990.

Se valor6 las caracteristicas clinicas del moco cervical de
acuerdo a la tabla I, y el resultado de la prueba poscoito en tres
diferentes grupos:

GRUPO 1: Constituido por 22 Pacientes con factor masculino,
uterino y tuboperitoneal norm;les y con esterilidad atribuible a
anovulacién, a las cuales se les indujo ovulaci6én con citrato de
clomifeno (CC).

GRUPO 2: constituido por 10 Pacientes con 1las mismas
caracteristicas gue en el grﬁpo 1, pero en quienes la ovulacién fué&
inducida con menotropinas.

GRUPO 3: Constituido por 25 Pacientes con ciclos ovulatorios
esponté&necs, en las cuales la esterilidad estuve condicionada por
algdn factor distinto- al masculino y al endocrino-ov&rico (grupo

control).



A las pacientes de los tres grupos se les valoré las
caracteristicas clinicas del moco cervical, a partir del dia 11 del
cicle hasta obtener la mejor calidad del moco, otorgindoseles un
indice cervical de acuerdo a los criterios de la organizacién mundial
de la salud (OMS) (12). De igual forma se recabé el resultado de la
prueba poscoito preovulatoria. Se consideré «como prueba de
pehetracién poscoito positiva cuande se detecté 10 o mis
espermatozoides con movilidad grado tres por campo de alto poder (4x)
en endocervix, con muestra obtenida entre dos y tres horas poscoito
(19). Se realizé estudio comparativo de los resultados del grupo 1
contra el grupo 3, del grupo 2 contra el grupo 3 y del grupo 1 contra
el grupo 2. Para enmitir conclusiones del estudio se realiziron
pruebas de estadistica no paramétricas. La hoja de captacitn de datos

seé encuentra en el anexo 1.

Tabla I: Calificacién del moco cervical (OMS):

Calificacién
Indice o R 2 3
Cantidad (mL) 0 0.1 0.2 0.3
Viscocidad 444 e ++ +
cristalizacién 0 Ramificacioneg##

Atipicag  1las y 2as Jas y das
Filantéz (cm) <1 1-4 5-8 >9
Celularidad (No/Campo) > 11 cel 6-10 cel 1-5 ce 0 cel

*Puntuacién Total > 10 adecuada

< 10 inadecuada
%+ La crigtalizacién del moco cervical se considera como primaria
cuando es linear, secundaria cuando existen ramificaciones de 1la

linea inicial, terciaria cuando hay ramificaciones que salen de las
secundarias y cueternaria cuando la arborizacién es completa.
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AMNEKXO 1

HOJA DE CAPTACION DE DATCB

Nombre: Afiliacién:

Edad: Embarazos: RNacidos vivos: Abortos;
Peso: Talla:

Estudlo de Secreciones Genitales:

PAP:

Esterilidad:

Tipos: Tiempo:

Factor Alterado:

Ovulacién:

Progesterona: Diaz
Seg., Fol:

Ciclo: Tratamiento: . Dosis:

Dia del ciclo

Cantidad
Viscocidad
Cristalizacién
Celularidad
Filantéz

Total

Prueba de Penetracién Espermitica:

Grado de Movilidad
4] 1 2

= =

Exocervix:
Fondo de Saco:

Embarazo:




REBULTADOS

Edad de la paciente

El promedio de edad de todas las pacientes fue de 29.4 + una
desviacion estandar de 4.7 aflos (x + DE). El promedio de edad para
las pacientes con esterilidad tipo secundario fue de 33.4 afios,
mientras que las pacientes con esterilidad primaria fueron nés
Jjovenes con un promedio de edad de 28 afios.

Por grupos la edad fue muy similar, siendo un poco mayor la edad
de las del grupo control con promedio de 32.1 afios, mientras que para
el grupo con clomifeno fue de 28.5 afios y para el grupo coh

manotropinas de 29.1 afios.

Tipo de esterilidad
Existié un marcado predominio de la esterilidad de tipo primario

(75.6 %) sobre la de tipo secundario (24.4 t) (figura 1).

Tiempo de esterilidad
El tiempo de esterilidad fue de 5 + 2.9 afios (x + DE). En las
paclentes tratadas con clomifeno la duracién de la esterilidad fue
menor, con un promedio de 3.9 afios que en las pacientes control con
un promedio de 5.1 afios. En contraste al promedio de edad para las
pacientes tratadas con menotropinas fue mayor, con promedio de 7.1

afios (figura 2).

causa de esterilidad



En el grupo control el 35 % fue para el factor tuboperitoneal,
el 35 % para el ovArico (hipeprolactinemia) ¥ el 30 % correspondif a
causa inexplicable, Para el grupo de pacientes tratadas con clomifeno
el 80.6 % correspondié al factor ovirico, con un 15.3 % para el
factor tuboperitoneal y un 3.8 % para causa inexplicable. Por Gltimo
para el grupo de pacientes tratadas con menotropinas se registr6 un

100 t para el factor ovlrico (figura 3).

Calificacién de moco cervical

La calificaciétn promedio tomando en cuenta los tres grupos fue
de 10.98 puntos + 2.5, siendo tomada esta muestra en los tres grupos
en el dia 13 del ciclo tipo de 28-dias.

La calificacién m&s baja del moco cervical se presentd en las
pacientes tratadas con clomifeno con una cifra promedio de 8.7
punﬁos, mientras que las calificaciones para el grupo control (12.1
puntos) y para el grupo tratado con menotropinas (13.1 puntos) fueron
mayores. La valoracién estadistica no paramétrica se realizé por
medio de andlisis de varianza de clasificacién por rangos para 3
mnuestras independientes de Kruskal-Wallis. La significancia

estadistica fue de p < 0.001 (figura 4).

Prueba poscoital
Los resultados positivoes de la prueba poscoital en el grupo. de
pacientes tratadas con menotropinas fue del 90 % , siguiendo el grupo
control con 60 % y por Gltimo el grupo de mujeres tratadas con
clomifeno con S54.54 §. Esta diferencia fue estadisticamente

significativa entre el grupo de pacientes tratadas con menotropinas y



ESTA TESIS Mo e
SALR BE LA eipuiorecy

el de clomifeno (p <« 0.05 ) , pero sin significancia estadistica
entre el grupo de menotropinas y el grupo control (p > 0.05 ) y entre
las del grupo de clomifeno y las del grupc control (p > 0.05). Para

esta valoracién se utilizé la prueba de Chi cuadrada (figura 5).

Valores de Progesterona (P4) en suero

El promedio de P4 en suero para todas lasg paclentes fue de 13.5
+ .6 ng/amlL (x + DE), siendo estas muestras tomadas en el dfa 21 en
promedioc de un ciclo de 28 dias. Las cifras promedio de P4 para el-
grupo contrel fueron de 11.7 + 4.1 ng/mL (X + DE), mientras que las
cifras para el grupo tratado con clomifenc fue mayor, con promedio de
14.3 4+ 6.1 (x + DE). La P4 promedio del grupo de menotropinas fue de

19.8 + 5.9 ng/mL (x + DE) (figura 6).

Tasa de embarazo

La mayor tasa de embarazo se registré en el grupo tratado con
menotropinas con un 41.6 % de embarazos, le siguis el grupo tratado
con clomifeno con un 38.4 % de embarazos Y por dltimo el grupo
control con un 28.5 % de embarazos. Para la obtencibén de resultados
se excluys a las pacientes con oclusién tubaria bilateral y factor
masculino irreversible. La valoracién estadfstica de la tasa de
embarazo fue significativa entre lo; grupos de clomifen vy
menotropinas (p < 0.03) y no significativa entre los grupos control y
el de menotropinas (p < 0.07) y entre los grupos control y el de
clomifeno (p < 0.09). Para esta valoracién se utilizé la prueba de U

de Man Witheny (figura 6).



DIBCUBION Y CONCLUBIONES

En el marco del manejo de la pareja estéril, quizid sea la
induccién farmacolégica de 1la ovulacién, el procedimiento mas
utilizado. Las gonadotropinas FSH y IH recuperadas de orina de
mujeres mencpausicas (menotropinas) producen estimulacién directa de
la foliculogénesis ovdrica (20), mientras que el citrato de clomifeno
(cC) ejerce su efecto produciendo blogqueo competitivo de 1los
receptores estrogénicos a nivel hipotal&mico, incrementando la
secrecién de hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) y é&sta a su
vez, produce una mayor 1liberacién de gonadotropinas hipofisarias,
induciendo foliculogénesis ovarica. Este farmaco, sin embargo, tiene
efecto antiestrogénico en los receptores endometriales y cervicales
(21), clinicamente manifestado por la presencia de moco cervical poco
favorable para la supervivencia y migracién esperm&tica (10).

En el presente estudio las pacientes que recibieron inducci6n de
la ovulacién con menotropinas tuvieron mayor calificacién de moco
cervical, asl como mejores resultados de la prueba poscoital (PPC) y
tasa de embarazo superiores y estadisticamente significativas a las
de pacientes que recibieron CC y del grupo control, como resultado de
su efecto favorecedor de la foliculogénesis ovlrica y en la calidad
del moco cervical.

En las pacientes tratadas con CC se evidenci® un efecto
antiestrogénico adverso sobre la calidad del moco cervical como se ha
pensado desde hace tiempo y demostrade recientemente por O‘Herlihy

(22), mostrando un indice cervical menor que en pacientes del grupo
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control y las que recibieron ﬁenotrcpinus lo que coincide con lo
reportadc previamente por Graff y Marchini (10-11).

Los resultados de la PPC en las pacientes que recibieron CC
fueron menores y estadisticamente significativos al compararlos con
los resultados de las pacientes del grupo tratadas con menotropinas y
menores pero sin significancia estadistica al compararlos c¢on los del
grupo control, confirmando lo expresado anteriormente por Gysler y
Roumen (16-17).

La tasa de embarazo en las pacientes con induccion de la
ovulacién, sea con CC o menotropinas, fue superior a la observada en
pacientes del grupo control.

No obstante el desarrollc folicular maltiple con niveles séricos
superiores de estradi6l en las pacientes con induccién farmacologica
de 1la ovulacién, en 1las nujeres tratadas con CC, el efecto
antiestrogénico produce decremento en la calidad del moce cervical
(13), pero al parecer sin la magnitud suficiente como para reflejarse

en el resultado de la PPC y tasa de embarazo (18).
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