UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
L]

FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO NACIONAL DE PERINATOLOGIA
ISIDRO ESPINOSA DE LOS REYES

“EVALUACION DEL VALOR PREDICTIVO POSITIVO PARA EMBARAZO
VIABLE UTILIZANDO DIVERSOS PUNTOS DE CORTE DE LA
GONADOTROPINA CORIONICA HUMANA FRACCION BETA EN PACIENTES
SOMETIDAS A FERTILIZACION IN VITRO”

TESIS
PARA OBTENER EL TiTULO DE ESPECIALISTA
EN BIOLOGIA DE LA REPRODUCCION HUMANA
PRESENTA

DR. ADRIAN FLORES ROMERO

DRA. PATRICIA AGUAYO GONZALEZ

PROFESORA TITULAR DEL CURSO DE ESPECIALIZACION
EN BIOLOGIA DE LA REPRODUCCION HUMANA

DRA. FELA VANESA MORALES HERNANDEZ

ASESORA DE TESIS

DRA. MYRNA SOURAYE GODINES ENRIQUEZ
ASESORA METODOLOGICA

CIUDAD DE MEXICO 2020



Margarita
Texto escrito a máquina
FACULTAD DE MEDICINA


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



AUTORIZACION DE TESIS

“EVALUACION DEL VALOR PREDICTIVO POSITIVO PARA EMBARAZO

VIABLE UTILIZANDO DIVERSOS PU
! NTOS DE CORTE DE LA
GONADOTROPINA CORIONICA HUMANA FRACCION BETA EN PACIENTES

SOMETIDAS A FERTILIZACION IN VITRO"

Dt

. Dra. Viridiana Gorbea Chavez
. Dquctora en Educacion en Ciencias de la Salud
Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”

[ A
D atrici Gonzalez e
Profesora Titular del Curso de Espefializacion en Biologia de la Reproduccion

Humana
Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”

Dra. Fela Vanesa Morales Hernandez
Asesora de Tesis

Médico Adscrito al Departamento de Biologia de la Reproduccion Humana
Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”

Subdirectdra Acadénjica
Instituto Nacional de Perinatologia “Isidr Espinosa de los Reyes”



INDICE

RESUIMEBN ..o et e et e et e e e e e e e e aa e eann s 1
N 1] 1 = Vo3 PSSR 2
F N L C=ToT=To [T oL (T PP 3
JUSHIFICACION. ... 4
Material Y METOUOS ...uvueiiie e e e e e e e e e e e e e e e e eeeaaanes 4
TS 11 =T [0 1SRRI 7
DT ESY o1 1= T o 11
CONCIUSIONES .. 12

BiD T OGrafia. . ccce e 13



“EVALUACION DEL VALOR PREDICTIVO POSITIVO PARA EMBARAZO
VIABLE UTILIZANDO DIVERSOS PUNTOS DE CORTE DE LA
GONADOTROPINA CORIONICA HUMANA FRACCION BETA EN PACIENTES
SOMETIDAS A FERTILIZACION IN VITRO”

RESUMEN

Objetivo

El objetivo del presente estudio fue evaluar los niveles séricos de hCG-3 después
de la transferencia de embriones en etapa de clivaje y en etapa de blastocisto y
determinar el valor predictivo de los niveles de hCG- en suero y prondstico de
embarazo viable.

Material y Métodos

Estudio transversal, retrospectivo, en el que se compararon distintos puntos de corte
de hCG-B (= 113 mUI/mL (no importando el dia del desarrollo del embrion))y = 78
muUl/mL (para embriones de dia 3 de desarrollo) y 160 mUI/mL (para embriones
en dia 5 de desarrollo) todos medidos en dia 14 post transfer) como predictor de
embarazo en una muestra de pacientes del departamento de reproduccién asistida
sometidas a fertilizacion in vitro.

Resultados

El valor predictivo positivo para embarazo de término de la hCG- B en el dia 14 post
transfer utilizando = 113 mUI/mL fue de 75.5% para dia 3 y 5 de desarrollo
embrionario. El VPP para embarazo de término para dia 3 unicamente fue de 76%.
El VPP para dia 5 fue de 75%.

El valor VPP positivo para embarazo de término de la hCG- 3 en el dia 14 post
transfer utilizando = 78 mUI/mL fue de 75% para dia 3. El VPP con punto de corte
de = 160 mUI/mL para dia 5 fue 78%.

Conclusiones:

Nuestros resultados muestran VPP menores de 80% para tanto los dias 3y 5 de
desarrollo embrionario en el dia 14 post transfer con cualquiera de los puntos de
corte.

Palabras clave: hCG- [, predicciéon, transferencia de embriones, clivaje,
blastocisto, embarazo viable.



"EVALUATION OF POSITIVE PREDICTIVE VALUE FOR VIABLE PREGNANCY
USING DIFFERENT CUTTING POINTS OF HUMAN CHORIONIC
GONADOTROPIN FRACTION BETA IN PATIENTS SUBMITTED TO IN VITRO
FERTILIZATION"

SUMMARY

Objective
The objective of the present study was to evaluate the serum levels of hCG-§ after
the transfer of embryos in the cleavage stage and in the blastocyst stage and to
determine the predictive value of hCG-3 levels in serum and the prognosis of viable
pregnancy.

Material and methods

Cross-sectional, retrospective study in which different cut-off points of hCG- (= 113
mUI / mL (regardless of the day of embryo development)) and = 78 mUl / mL were
compared (for embryos on day 3 of development) and 160 mIU / mL (for embryos
on day 5 of development) all measured on day 14 post transfer) as a predictor of
pregnancy in a sample of patients from the assisted reproduction department
undergoing in vitro fertilization.

Results

The positive predictive value for term pregnancy of hCG-3 on day 14 post-transfer
using = 113 mUIl / mL was 75.5% by day 3 and 5 of embryonic development. The
PPV for term pregnancy for day 3 was only 76%. The PPV for day 5 was 75%.

The positive PPV value for term pregnancy of hCG-3 on day 14 post-transfer using
278 mUI / mL was 75% by day 3. The PPV with cut-off point of = 160 mUl / mL by
day 5 was 78 %.

Conclusions:
Our results show PPV less than 80% for both days 3 and 5 of embryonic
development on day 14 post transfer with any of the cut-off points.

Keywords: hCG, embryo transfer, cleavage, blastocyst, pregnancy



ANTECEDENTES:

Algunas hormonas, como la progesterona, el estradiol y otros factores, se utilizan
para predecir los resultados del embarazo (1, 2). Uno de los primeros marcadores
de implantacion y el mas utilizado es la concentracion de gonadotropina coridnica
humana fraccion beta (hCG-B) en el suero materno (3).

La hCG es un dimero que consiste en subunidades alfa y beta secretadas por el
sincitiotrofoblasto en etapas tan tempranas como 6 - 8 dias después de la
fertilizacion. Las concentraciones de hCG- aumentan rapidamente duplicando su
valor entre 1.3 y 2.3 dias (4). Un estudio demostré que el incremento es bifasico:
una primera fase rapida atribuida al proceso de implantacion después del pico de
LH, y una fase lenta en la que la hCG-3 trofoblastica y la circulante muestran
equilibrio. (5)

La hCG-B es importante en el embarazo temprano, ya que mantiene el cuerpo liteo
y participa en la regulacién autdcrina y paracrina del endometrio, trofoblasto,
formacion de sincitio, implantacion embrionaria y otras funciones (6). En el cultivo
de embriones, la transcripcion del gen hCG-3 se puede detectar desde embriones
de dos células (7).

Estd ampliamente aceptado que el nivel inicial de hCG-B es predictivo en la
evolucion del embarazo; los niveles mas altos estan asociados a un mejor resultado
y se correlacionan con un recién nacido vivo (8,9).

Los mayoria de los estudios que evaltan la determinacion inicial de hCG- en suero
y la prediccion del embarazo durante el primer trimestre, se centran en las técnicas
de reproduccién asistida ya que una de las ventajas particulares en esta poblacion
comprenden la datacion exacta de la gestacion y la minuciosa vigilancia del
embarazo temprano (10,11). Kably realiz6 en un estudio con 88 pacientes, el
analisis del valor predictivo de la hCG-B utilizando un punto de corte 113 mUI/mL
como predictor en la evolucion del embarazo determinando que para una
concentracion de hCG- mayor a 113 mUI/mL en el dia 14 post transferencia se
obtenia una sensibilidad y especificidad adecuada para la evolucion del embarazo
mas alla de la semana 26 (12).

Algunos de los estudios al comparar los niveles de la hCG-B después de la
transferencia de embriones en dia 3 vs embriones en dia 5 (blastocisto) muestran
resultados contradictorios ya que reportan niveles mas altos de hCG-3 después de
la transferencia de blastocistos (13, 14) y otros con niveles mas bajos de hCG-f en
embriones dia 5 en comparacién con transferencia de embriones en la etapa de
clivaje (10, 15). Dado que la produccion de hCG-B es producida exclusivamente por
el embridn, esto permite identificar la viabilidad de este, es por ello que el objetivo
del presente estudio fue evaluar los puntos de corte de las concentraciones séricas
iniciales de hCG-B.



JUSTIFICACION

En el Departamento de Reproduccion Asistida del Instituto Nacional de
Perinatologia no contamos con puntos de corte propios de la hCG- que nos hagan
predecir que el embarazo llegara a concluir de forma adecuada. Un acercamiento
para lograr esto, consiste en el estudio de los puntos de corte ya establecidos.

MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio: descriptivo, analitico, transversal

Recopilacion de datos: busqueda de archivos en expedientes electrénicos del
Instituto Nacional de Perinatologia, describiendo las concentraciones de
gonadotropina coriénica humana fraccion beta, y la conclusién del embarazo. Se
analizaron retrospectivamente los datos de las pacientes que ingresaron a
Fertilizacidn in vitro y transferencia de embriones que lograron el embarazo en la
clinica de Reproduccién Asistida del Instituto Nacional de Perinatologia en los afios
2015-2018

Intencion clinica: Prueba de prediccion
Universo del estudio: pacientes sometidas a fertilizacion in vitro
Criterios de seleccion

Criterios de inclusién: pacientes que realicen transferencia de embriones, con
reporte gonadotropina fraccién beta en dia 14 del ciclo, cuyo seguimiento haya sido
en el INPer.

Criterios de no inclusién: pacientes con eventos post transferencia que
disminuyan la probabilidad de embarazo (aquellas que suspendieron la
administracion de medicamentos relacionados con el soporte de fase lutea,
accidentes, etc.)

Criterios de eliminacién: pacientes que no realizaron gonadotropina coriénica
fraccion beta en el INPer, que no tuvieron posibilidad de tomar en dia 14 la muestra
sanguinea para beta, aquellas en donde no se cumplieron los requisitos del
laboratorio para la toma de la muestra, pacientes que no continuaron el seguimiento
del embarazo en el INPer.

Tipo de muestreo: no probabilistico de casos consecutivos.



Calculo de tamafio de muestra: se realiz6 el célculo de tamafio de muestra con la
calculadora para contraste de hipdtesis para proporciones de Calvifio etal
(www.fisterra.com), con tipo de test unilateral, nivel de confianza 95%, poder de
80%, basado en el articulo de Kathiresan Anupama S.Q. para proporciones de 37%
y 63% obteniendo un tamafio muestral de 47 pacientes no embarazadas y
embarazadas por grupo.

Hipotesis: El valor predictivo positivo del punto de corte de 113 mUI/mL presentara
un punto de corte mayor al 80% para embarazo viable.

Andlisis estadistico: se realiz6 un analisis descriptivo con medias medianas,
desviacion estandar y varianzas. Se realizé un analisis comparativo utilizando ji
cuadrada. El programa estadistico que se utilizé fue SPSS 25.

Aspectos éticos:
Estudio con riesgo menor al minimo, basado en la practica clinica habitual.

Metodologia Clinica:

La estimulacién ovarica se efectué con FSH recombinante y/o hMG en un protocolo
largo con acetato de leuprolide, o un protocolo antagonista de GnRH Cetrorelix el
disparo se realiz6 con hCG 250mcg cuando se tenian los criterios ecograficos de
23 foliculos mayores de 18mm, y 36 hr después se realizé captura via transvaginal.
La trasferencia se realiz6 en etapa de clivaje o en etapa de blastocisto dependiendo
de las condiciones clinicas de la paciente y las caracteristicas en el desarrollo del
embridn y el soporte de fase Lutea se realizd con progesterona micronizada via
vaginal 200mg cada 8 horas.

En todos los casos se determiné el nivel sérico de hCG en los 14 dias posteriores
al dia de la transferencia de embriones en dia 3 y dia 5 dependiendo el caso.

La técnica de cuantificacion de hCG-B se llevd a cabo por técnica ELFA (Enzyme
Linked Fluorescent Assay). Se realizaron determinaciones adicionales de hCG-f
para establecer la presencia de un embarazo viable, un embarazo bioquimico con
concentraciones decrecientes, un embarazo de ubicacion desconocida 0 un
embarazo ectdpico. La ecografia transvaginal se realizdé 2 semanas después de la
medicion inicial de hCG-f3 para evaluar la ubicacién del embarazo.


http://www.fisterra.com/

Definiciones Operativas

Para este estudio se establecieron las siguientes definiciones:

Embarazo ectépico: un embarazo en el cual la implantacion tiene lugar
fuera de la cavidad uterina.

Aborto espontaneo: pérdida espontanea de un embarazo clinico antes de
completadas las 20 semanas de edad gestacional (18 semanas después de
la fecundacion) o si la edad gestacional es desconocida, la pérdida de un
embrion/feto de menos de 400 g.

Nacimiento a término completo: nacimiento de un recién nacido vivo o
mortinato que tiene lugar entre las 37 y 42 semanas de edad gestacional.

Nacimiento postérmino: nacimiento vivo 0 muerto que tiene lugar después
de completadas las 42 semanas de edad gestacional.

Nacimiento pretérmino: nacimiento que tiene lugar después de 20 semanas
y antes de completadas las 37 semanas de edad gestacional.

Embarazo viable: embarazo que tiene lugar después de la semana 28



RESULTADOS
Caracteristicas demograficas
El total de pacientes estudiadas en este trabajo fue de 226. Estas pacientes

presentaron una duracion de la infertilidad con promedio de 4.8 afios, de estas
pacientes 113 presentaron embarazo de término, 44 de pretérmino, 9 de post
término. Por otra parte 60 presentaron un desenlace temprano desfavorable (54
pacientes con aborto del primer trimestre y 6 pacientes con embrazo ectdpico) lo
que resume que el 77.5% de las pacientes sobrepasaron las semana 20 del
embarazo. Al respecto de los desenlaces perinatales el promedio del peso de los
neonatos de 2072.86 + 1372.5 g.

El 24.8%de las pacientes presentaron un IMC normal, 59.3% sobrepeso, 15.5%
obesidad grado | y solo el 0.4% obesidad grado Il.

Tabla 1. Caracteristicas Demograficas

D3(n = 163) D5 (n = 63) p
Edad mujer 33.6+3.6 33.3+3.2 NS
Edad varén 356+5.2 36.3+4.7 NS

Prevalencia de los factores de infertilidad

Del total de las pacientes, 128 presentaron infertilidad primaria y 98 secundaria

El 97.3 % de las pacientes presentaron factor endocrino-ovarico positivo, 37.6%
factor uterino, 60.6% factor tubo-peritoneal, 8.8% factor infeccioso, 2.7% factor
inmunologico, 50% factor masculino y 4.4% factor genético.

Tabla 2. Factores de Infertilidad

D3(n = 163) D5 (n = 63) P
Factor 156 (70.9%) 60 (27.3%) NS
endocrino
ovarico
Factor uterino 54 (63.5%) 29 (34.1%) NS
Factor tubo 87 (63.5%) 48 (35%) NS
peritoneal
Factor 10 (50%) 9 (45%) NS
infeccioso
Factor 3 (50%) 2 (33.3%) NS
inmunoldgico
Factor 74 (65.5%) 36 (31.9%) NS
masculino
Factor 4 (40%) 6 (60%) NS
genético




Analisis del ciclo de FIV en la muestra

En la muestra en general el estradiol de disparo fue 1526.47 + 778.14 pg/mL, el
promedio de la progesterona en el dia del disparo fue de 0.89 + 0.56 ng/mL
La media del endometrio del disparo fue de 9.8 £ 2.2 mm EIl promedio del dia de la

captura fue de 13 £ 1.5 ovocitos. En el 81% de las pacientes se realizé FIV, 10.6 %

ICSI y 8.4% PICS]

En la mayoria de las pacientes los dvulos obtenidos fueron de 8, de estos 7 6vulos
se encontraban en metafase Il, 6 Ovulos fertilizaron y 2 embriones fueron

transferidos en el dia 3.

El promedio de la gonadotropina coridnica fraccion beta en la muestra general fue

de 1105.56 + 1493.78 mUIl/mL.

Tabla 3. Caracteristicas del Ciclo de FIV-TE

D3(n =163) D5 (n = 63) P
E2 del disparo | 1426.49 + 763.9 | 1818.38 + 753.01 NS
* pg/mL pg/mL
P4 09105 0.81 + 0.5 ng/mL NS

ng/mL

Endometrio 9.8+2.2mm 9.7+2.11 mm NS
del disparo
No. ovocitos 7.05+3.8 10.74 £ 4.42 0.004
capturados
No. ovocitos 56+34 8.76 £ 3.5 0.002
fertilizados
No. de 20+0.3 1.9+0.27 NS
embriones
transferidos
Valor de hCG- 751.86 £ 672.2 2063.6 + 2391 0.000
B
FIV 120 (65.6%) 59 (32.2%) NS
ICSI 24 (100%) 0 (0%) 0.01*
PICSI 15 (78.9%) 4 (21.1%) 0.03*
Morfologia 34£19% 27+131 0.002
EBD
Dia de la 13.6 +1.61 13.2+1.52 NS
captura

*RESULTADOS CLINICAMENTE NO SIGNIFICATIVOS
** Estradiol en pg/mL
*** hCG-B en mUI/mL
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Andlisis de las concentraciones de hCG-B

Analizando el valor de la gonadotrofina coridnica fraccion 3 (en su variante
cuantitativa) no hubo relacién ni diferencia con el estradiol ni progesterona ni
endometrio del dia del disparo, ni con el dia de la captura, ni con los 6vulos
obtenidos, ni con los évulos en metafase Il, ni con évulos fertilizados, ni el dia de
embriones transferidos y demas variables.

Con lo que si presento correlacion fue con la calidad del embrién con un coeficiente
de Spearman: de 0.3 con un poder estadistico significativo (p < 0.00).

En referencia a los puntos de corte de la muestra 217 pacientes presentaron un
punto de corte mayor o igual a 113 mUIl/mL (96%). En las pacientes en quienes se
transfirieron embriones dia 3 utilizando el punto de corte de 78 mUI/mL 161
pacientes presentaron un punto mayor a ese rango (71.2%).

En las pacientes en quienes se transfirieron embriones en dia 5: 56 de ellas
presentaron un valor mayor de 160muUl/mL (24.7%)

Determinacion del valor predictivo con el punto de corte 2 113 mUI/mL

Para el valor umbral de hCG- = 113 mUI/mL se determiné un valor predictivo del
76% para embarazo viable y al subdividir este valor de acuerdo al dia de la
transferencia en el dia 3 de desarrollo embrionario se determiné un 76% para
embarazo viable y del 75% para el dia 5 en el desarrollo de embrion .

Determinacion del valor predictivo con el punto de corte 2 78 mUI/mL en el dia
3 y 2160 mUI/mL en el dia 5 de desarrollo embrionario.

La asociacion que encontramos para el dia 3 de desarrollo con un umbral = 78
muUl/mL, 161 presentaron una determinacibn mayor a este valor, sin embargo el
valor predictivo positivo fue del 75% y en la transferencia de embrién en dia 5 de
desarrollo el umbral =2 160 mUI/mL tuvo un valor predictivo positivo del 78% para
embarazo viable.



Relacion de variables entre el punto de corte 113 mUI/mL

Tomando en cuenta el punto de corte de 113 mUI/mL no hubo asociacién con el
estradiol del dia del disparo, progesterona, endometrio, évulos obtenidos, évulos en
metafase Il, 6vulos fertilizados, embriones transferidos, ni con la calidad de los
embriones.

Sin embargo si hubo una correlacion débil de 0.6 con una p: 0.04 con el dia de la
transferencia encontrando valores mas altos de hCG-f3 en el dia 5 que en el dia 3.

Relacion de variables entre el punto de corte 78 mUI/mL

Analizando este punto de corte no se observo asociacion con el estradiol,
progesterona, endometrio del dia del disparo.

Si se observo asociacion con el dia de la captura (p< 0.001) para un coeficiente de
R Spearman de 0.7, también hubo correlacion con évulos obtenidos R Spearman
de 0.6, p< 0.005, con évulos en metafase Il R Spearman de 0.7 p< 0.001, 6vulos
fertilizados con una asociacion de 0.7 p<0.001, dia de la transferencia (D3/D5) con
una R Spearman 0.9 con una p 0.001, para la calidad del embrién con una R 0.6
con una p 0.000, para el desenlace del embarazo p 0.03, con una asociacion lineal
de 0.7

No hubo correlacion con morfologia, évulos en metafase |, évulos profase |, nUmero

de embriones transferidos, embarazo Unico o multiple, peso del producto.
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DISCUSION

En el presente estudio evaluamos diferentes valores de corte de hCG-f3 reportados
en la literatura con nuestra poblacién y posteriormente los subdividimos de acuerdo
al dia de la transferencia

Un estudio en poblacion mexicana determiné un punto de referencia para el dia 14
posterior a la transferencia de =2 113 mUI/mL mostrando una sensibilidad del 80% y
una especificidad del 79% para la evolucion del embarazo més alla de la semana
26 (12), en comparacion con el resultado de nuestro estudio adoptando este umbral
reportado tuvimos 217 pacientes con un resultado por encima de este valor inicial
de hCG-B y que represento el 96% de nuestra poblacion sin embargo solo el 75.5%
presento una gestacion de termino, debido a que los niveles de hCG- pueden variar
segun la etapa de desarrollo embrionario al considerar este mismo umbral y
subdividir en dos grupos nuestra poblacién dependiendo del dia de la transferencia
dia 3 y dia 5 encontramos un porcentaje de embarazo del 76% y del 74.2%
respectivamente.

Kathiresan et al. en 2011 determinaron los niveles umbrales de hCG-B predictivos
de un embarazo dependiendo del dia de la transferencia de embriones (13), al
hacer la comparacién con nuestra poblacién encontramos que para el dia 3 con un
umbral =2 78 mUI/mL, 161 pacientes estuvieron por encima de este valor represento
el 98.7% de las transferencias en dia 3, la probabilidad de embarazo fue del 75%
similar al reportado por Kathiresan et al. quien determiné un 79% de valor predictivo
positivo para la transferencia en dia 3, de igual forma en la transferencia del dia 5
en el mismo estudio propusieron una determinacion = 160muUl/mL teniendo un valor
predictivo positivo del 88% para embarazo de termino, de igual forma en nuestro
estudio fue del 78% datos similares con lo reportado en la literatura.

Nuestro estudio determiné que los umbrales de hCG-B predictivos de embarazo
reportados en estudios previos al evaluarlos en nuestra poblacién son comparables
con lo reportado con otros hallazgos en la literatura.

Es posible que los niveles de hCG-f3 varien segun el tipo de analisis utilizado para
su determinacion, por lo que los resultados deberian considerarse con precaucién
Ademas tuvimos una incidencia de embarazo multiple del 21.6% y sabiendo que
esto incrementa el nivel de hCG-3 existe sesgo, se sugiere en estudios posteriores
gue el embarazo gemelar sea una variable de exclusion.

Una de las debilidades del estudio es que no se encontraron datos para calcular el
tamafio de muestra con una formula para valores predictivos positivos, por lo que
se calculd con una formula para proporciones, y este tamafio no fue alcanzado por
dos pacientes. Por lo que este trabajo calcula tendencias y no valores exactos (solo
valores aproximados). Otra de las debilidades de este estudio es su andlisis
retrospectivo y posible sesgo de seleccion con los estudios mencionados, sin
embargo, los pacientes tenian caracteristicas demograficas y clinicas similares a lo
informado por la literatura, por lo tanto, son probablemente representativas.
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CONCLUSION
Nuestros resultados muestran VPP menores de 80% para tanto los dias 3y 5 de

desarrollo embrionario en el dia 14 post transfer con cualquiera de los puntos de
corte. Sera objetivo de otro trabajo establecer un punto de corte propio del INPer
tanto como predictor de embarazo como de embarazo con recién nacido vivo.
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