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RESUMEN

Antecedentes: Los embarazos multiples representan una proporcién cada vez mayor del total de
embarazos en el mundo, esto secundario tratamientos de fertilidad. Se ha reportado incremento en
la incidencia de complicaciones fetales, neonatales y maternas en el embarazo multiple comparado
con los embarazos Unicos, mismas que aumentan, en aquellos obtenidos por técnicas de
reproduccion asistida.

Objetivo: Comparar la presencia de las principales complicaciones maternas y perinatales
asociadas al embarazo gemelar mediante técnicas de reproduccion asistida y espontaneo.
Material y Métodos: Estudio de casos y controles, retrospectivo, observacional, comparativo y
transversal, del 1 © de enero del 2021 al 31 de diciembre del 2022. Se estudiaron todas las
pacientes embarazadas con embarazo gemelar producto de técnicas de reproduccién asistida con
control prenatal y finalizacion de la gestacién la UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis
Castelazo Ayala" del IMSS que conformaron el grupo de casos y se realiz6 pareamiento 1:1 con
un grupo de pacientes con embarazos gemelares espontaneos. Las variables cuantitativas se
compararon con la prueba T de student o U de Mann Whitney segun si la distribucién de la muestra
es normal o0 no respectivamente. Las variables cualitativas se analizaron con la prueba de chi
cuadrada. Se considerd significancia estadistica con p < 0.05. Se realizé calculo de razén de
probabilidad con intervalo de confianza 95% para los resultados.

Resultados: Se incluyeron 208 pacientes, 104 (50 %) embarazos gemelares concebidos de forma
espontanea y 104 (50 %) concebido por técnicas de reproduccién asistida (TRA).La edad materna
promedio fue de 29.6 afios para el grupo de embarazos espontaneo y de 36 afios en el grupo de
embarazos concebidos por TRA. El 30.8% de las mujeres con embarazos gemelares espontaneos
eran primigestas vs el 50% del grupo de los concebidos por TRA (P=0.004). El parto pretérmino
se presento en el 60.5% (n=63) de los espontaneos vs 84.6 % (n= 88) de los concebidos por TRA
(p=0.0001) (OR = 3.57 IC 95 % 1.84-6.94 P= 0.0002). La enfermedad hipertensiva del embarazo
se present6 en 19.2 % (n=20) de los espontaneos vs 43.2 % (n=45) de los embarazos por TRA
(P=0.0002) (OR = 3.2 IC 95 % 1.7- 5.97 P=0.0003). Diabetes gestacional estuvo presente en
24.8% (n=26) de los espontaneos y en 38.1 % (n=40) de los embarazos por TRA (p=0.03) (OR =
1.87 IC 95% 1.03-3.4 p=0.03).

Conclusiones: El embarazo gemelar por técnicas de reproduccion asistida, aumenta el riesgo de
complicaciones maternas como parto pretérmino, enfermedades hipertensivas, placenta previa y
hemorragia obstétrica. El conocer la incidencia de dicha patologia en estos embarazos nos
ayudara a mejorar el control prenatal con enfoque de riesgo.

Palabras Clave: Embarazo gemelar, Fertilizacion in vitro, Técnicas de reproduccién asistida



ABSTRACT:

Background: Multiple pregnancies represent an increasing proportion of all pregnancies in the
world, secondary to fertility treatments. An increase in the incidence of fetal, neonatal and maternal
complications has been reported in multiple pregnancies compared to single pregnancies, the same

ones that increase in those obtained by assisted reproductive techniques.

Objective: To compare the presence of the main maternal and perinatal complications associated
with twin pregnancy through assisted and spontaneous reproduction techniques.

Material and methods: Case-control, retrospective, observational, comparative, and cross-
sectional study, from January 1, 2021 to December 31, 2022. All pregnant patients with twin
pregnancies as a result of assisted reproduction techniques with prenatal control and termination of
pregnancy at the UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala" of the IMSS
that made up the group of cases and a 1:1 matching was performed with a group of patients with
spontaneous twin pregnancies. Quantitative variables were compared with the Student's T or Mann
Whitney U test depending on whether the sample distribution is normal or not, respectively.
Qualitative variables were analyzed with the chi-square test. Statistical significance was considered
with p < 0.05. The probability ratio was calculated with a 95% confidence interval for the results.
Results: A total of 208 patients were included, 104 (50%) twin pregnancies conceived
spontaneously and 104 (50%) conceived by assisted reproductive techniques (ART).

The mean maternal age was 29.6 years for the group of spontaneous pregnancies and 36 years in
the group of pregnancies conceived by ART. 30.8% of the women with spontaneous twin
pregnancies were primiparous vs 50% of the group of those conceived by ART (P=0.004).

Preterm delivery occurred in 60.5% (n=63) of the spontaneous ones vs 84.6% (n= 88) of those
conceived by ART (p=0.0001) (OR = 3.57 95% CI 1.84-6.94 p= 0.0002). Hypertensive disease of
pregnancy occurred in 19.2% (n=20) of spontaneous vs 43.2% (n=45) of ART pregnancies
(p=0.0002) (OR = 3.2 95% CI 1.7-5.97 P=0.0003) . Gestational diabetes was present in 24.8%
(n=26) of the spontaneous and in 38.1% (n=40) of the ART pregnancies (p=0.03) (OR = 1.87 95%
Cl 1.03-3.4 p=0.03).

Conclusions: Twin pregnancy by assisted reproductive techniques increases the risk of maternal
complications such as preterm delivery, hypertensive diseases, placenta previa and obstetric
hemorrhage. Knowing the incidence of this pathology in these pregnancies will help us to improve
prenatal control with a risk approach.

Conclusions: Twin pregnancy by assisted reproductive techniques increases the risk of maternal
complications such as preterm delivery, hypertensive diseases, placenta previa, and obstetric
hemorrhage. Knowing the incidence of this pathology in these pregnancies will help us to improve
prenatal control with a risk approach.

Keywords: Twin pregnhancy, In vitro fertilization, Assisted reproductive techniques



MARCO TEORICO.

La incidencia del embarazo multiple ha aumentado en las Ultimas décadas y representa 2 a 4 % del
total de nacimientos. La incidencia reportada varia a nivel mundial, con 1 a 3/ 1000 nacimientos en
Japoén, 8 / 1000 nacimientos en los Estados Unidos y Europa y 50 de cada 1000 nacimientos en
Nigeria’. En México ocurren cerca de 2.7 millones de nacimientos al afio; de ellos, uno de cada 90
son embarazos gemelares 2

Los embarazos mdltiples representan una proporcion cada vez mayor del total de embarazos en el
mundo, esto en gran medida a los tratamientos de fertilidad °. La edad materna se ha considerado
un factor condicionante para la presencia de embarazos multiples, observando que a mayor edad
aumenta la incidencia del mismo por su asociacién a multiovulaciones. Edad materna mayor de 35
afios, disminuye la reserva ovarica e incrementa la necesidad de recurrir a técnicas de
reproduccion asistida *.

De 1971 a 1974 todas las gestaciones gemelares fueron espontaneas pues aln no existian
técnicas de reproduccion asistida (TRA); entre 1998 y 2001 las gestaciones gemelares mediante
fertilizacion in vitro (FIVTE) alcanzaron 22.97 % y de 2011 a 2013 representaron 45.8 %, segun un
estudio espafiol, mientras tanto en Estados Unidos, las gestaciones de gemelos aumentaron de
18.9 por 1000 a 32.6 por 1000 entre 1980 y 2008 >°.

Se ha reportado incremento en la incidencia de complicaciones fetales, neonatales y maternas, en
el embarazo multiple comparado con los embarazos Unicos, aumentando la incidencia de diabetes
gestacional, parto pretérmino, distiroidismo, tromboembolismo, malformaciones congénitas y

desprendimiento prematuro de placenta 9

La tasa de preeclampsia aumenta 3.5 veces en
gemelos dicoriénicos y 2.6 para gemelos monocoriénicos *.El riesgo de desarrollar un trastorno
hipertensivo grave es de dos a tres veces mayor en los gemelos en comparacion con los
embarazos Unicos. La tasa de preeclampsia, entre las 24.0 y las 36.6 semanas de gestacion, es
hasta nueve veces mayor que en los embarazos Unicos 1

La prevalencia de preeclampsia después de ovodonacion es 4 - 5 veces mayor comparada con
embarazos obtenidos espontaneamente, 2 - 3 veces mayor en el caso de FIVTE con ovocitos
autélogos ™

La infertilidad se define como "una enfermedad caracterizada por la imposibilidad de establecer un
embarazo clinico después de 12 meses de relaciones sexuales regulares y sin proteccién o debido
a un deterioro de la capacidad de una persona para reproducirse como individuo o con su
pareja”la; afecta del 8 % al 16 % de las parejas en edad reproductiva. La condicion puede ser
causada por interrupciones en varios pasos del proceso reproductivo. Las principales causas de
infertilidad incluyen anomalias en los espermatozoides, obstruccion tubarica, endometriosis,
trastornos de la ovulacion e infertilidad idiopatica. Segln la causa y las caracteristicas del paciente,
las opciones de manejo van desde el tratamiento farmacoldgico hasta técnicas mas avanzadas

denominadas técnicas de reproduccion asistida (TRA) *™*°.



Las técnicas de reproduccién asistida de alta complejidad, datan desde el afio 1976, afio en que se
realiz6 el primer embarazo por FIVTE, posterior a ello el perfeccionamiento y uso de dichas
técnicas ha aumentado exponencialmente, a tal grado que se estima que se han logrado siete
millones de embarazos en todo el mundo mediante FIVTE y sus modificaciones *° . La FIVTE se
desarroll6 por primera vez como un método para superar la obstruccion bilateral de las trompas de
Falopio. Es una secuencia de procedimientos que involucra la fertilizacién extracorpérea de los
gametos e implica la estimulacion ovarica de la mujer (induccién de la ovulacién, o superovulacién)
recuperacién de ovocitos, inseminacion in vitro y transferencia de los embriones resultantes al
Utero. Se considera uno de los tratamientos mas efectivos para la infertilidad en la actualidad *"*°.
Algunas de las complicaciones aumentan su incidencia al tratarse de embarazos obtenidos por
FIVTE, entre ellas menor peso al nacer y parto pretérmino, también se observa una mayor edad
materna en embarazos por FIVTE. Al menos el 50 % de todos los gemelos y el 90% de todos los
trillizos y embarazos de alto orden fetal tienen bajo peso al nacer o son prematuros’ 9

Los trastornos respiratorios (incluido el sindrome de dificultad respiratoria y la apnea del
prematuro), la persistencia del conducto arterioso y las malformaciones congénitas son
significativamente mas comunes en pacientes con embarazos obtenidos por TRA ¥ También se
ha observado mayor riesgo para placenta previa, que aumenta el riesgo de hemorragia obstétrica 20
El ingreso a la unidad de cuidados intensivos de recién nacidos producto de TRA, se duplica,

comparado con embarazo gemelares espontaneos %

. Como se coment6 parrafos anteriores la
incidencia de embarazo gemelar aumento considerablemente, a consecuencia de las TRA,
(Aproximadamente el 20 % de los partos después de TRA en Europa son de gemelos, en
comparacion con una incidencia natural del 1 al 15 % en los partos concebidos
espontaneamente), esto es debido a la necesidad de estimular el exceso de foliculos y transferir el
exceso de embriones para lograr tasas de embarazo razonables, tomando en cuenta la
morbimortalidad asociada a embarazos gemelares obtenidos por TRA, ademas del costo
econémico que esto conlleva, es pertinente considerar el embarazo mdultiple como una

18,20

complicacion de dichas técnicas . Por lo anterior existen legislaciones, principalmente en paises

europeos donde se restringe el nimero de embriones transferidos, todo ello con la finalidad de

2L Los embarazos

evitar o disminuir la comorbilidad asociada a los embarazos mdultiples
concebidos mediante TRA se asocian a peores resultados perinatales y un nimero considerable
de las pacientes sometidas a TRA, son pacientes con padecimientos previos, lo cual incrementa
significativamente su riesgo obstétrico 2022

Un estudio que evalué los resultados perinatales en embarazos gemelares espontaneos versus
obtenidos por TRA demostré que las mujeres que concibieron a través de TRA eran mayores y con
mas frecuencia nuliparas_que las mujeres que concibieron espontaneamente y mayor prevalencia
de hipotiroidismo, trombofilia y endometriosis, patologias que favorecen complicaciones durante la

gestacion®*.

10


https://www-sciencedirect-com.pbidi.unam.mx:2443/topics/medicine-and-dentistry/respiratory-distress-syndrome
https://www-sciencedirect-com.pbidi.unam.mx:2443/topics/medicine-and-dentistry/nulliparous
https://www-sciencedirect-com.pbidi.unam.mx:2443/topics/medicine-and-dentistry/endometriosis

La edad materna donde menos se presentan riesgos perinatales es de los 20 a los 35 afios, y
dentro de este grupo, el rango con menor riesgo es entre los 20 y 29 afios, se sabe que un
embarazo antes de los 20 y después de los 35 afios, se asocia a un mayor riesgo materno y

% El embarazo en mujeres de 35 0 méas afios se asocia a un aumento del riesgo de

perinatal
presentar una serie de patologias propias de la gestacion y una mayor frecuencia de patologias
maternas crénicas, que traen como consecuencia una mayor probabilidad de muerte materna y
perinatal, y un porcentaje no despreciable de las gestantes que cursan embarazos gemelares tanto

espontaneos como por técnicas de reproduccion asistida entran en este grupo 228

11



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La revision de la literatura mundial y la experiencia del servicio de Complicaciones de la Segunda
Mitad del embarazo ha permitido conocer que los embarazos gemelares comparativamente con los
Unicos tienen mayores tasas de complicaciones tanto maternas como fetales.

El servicio de complicaciones de la segunda mitad del embarazo es un servicio de referencia de
pacientes con embarazos gemelares espontaneos y producto de técnicas de reproduccion asistida
con embarazos gemelares, lo que nos permite comparar los resultados maternos y perinatales de
dichas pacientes, formar con ello estadistica nacional, con el objetivo de mejorar la atencién
prenatal con enfoque de riesgo de nuestras derechohabientes, al tiempo que determinamos cuales
son los resultados de las pacientes mexicanas, ya que muchos de los datos estadisticos con los

que contamos son de otras poblaciones.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢Son més frecuentes las complicaciones maternas y perinatales asociadas a embarazo gemelar
producto de técnicas de reproduccion asistida comparadas con embarazos gemelares

espontaneos?

JUSTIFICACION.

Las técnicas de reproduccion asistida han permitido un incremento en las tasas de embarazo,
logrando tasa de embarazos reportados hasta 30%; sin embargo aproximadamente la tercera parte
de éstos resultan en embarazos gemelares y de alto orden fetal. Los embarazos mudltiples
representan por si mismos un incremento en la tasa de morbimortalidad materno-fetal demostrado
por multiples publicaciones en la literatura mundial.

La UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No.4 “Luis Castelazo Ayala” es un centro de referencia a
nivel nacional de embarazos multiples y a pesar de no contar con servicio de Biologia de la
reproduccién que realice TRA de alta complejidad, la creciente facilidad de las familias en poder
acceder a técnicas de reproduccion asistida en medio privado, nos permiten ver a la par el
incremento en la morbilidad maternay perinatal en este de grupo de pacientes.

Un estudio previo realizado en el Hospital, permitié demostrar el aumento en la morbilidad materno
y perinatal asociada al embarazo gemelar por técnicas de reproduccion asistida en comparacion
con embarazos espontaneos; con la finalidad de mejorar la muestra de estudio y reafirmar los
resultados de nuestra poblacidon que permita generar estrategias de mejora en la atencién prenatal,

se decide realizar el estudio.

12



OBJETIVOS.
General:

e Comparar la presencia de las principales complicaciones maternas y perinatales asociadas

al embarazo gemelar mediante técnicas de reproduccion asistida y espontaneo.
Especificos:

e Conocer la prevalencia e incidencia de las complicaciones maternas y perinatales en el
embarazo gemelar espontaneo durante el periodo de estudio.

e Conocer la prevalencia e incidencia de las complicaciones maternas y perinatales del
embarazo gemelar por técnicas de reproduccion asistida.

e Determinar las medidas de asociacién mediante la razén de momios para parto
pretérmino, preeclampsia, hemorragia, diabetes , colestasis hepatica del embarazo en
embarazos gemelares espontaneos y por técnicas de reproduccion asistida.

e Determinar las medidas de asociacion mediante la raz6n de momios de las principales
complicaciones perinatales de los embarazos gemelares espontaneos y por técnicas de

reproduccién asistida.

HIPOTESIS.

e Las complicaciones maternas y perinatales asociadas al embarazo gemelar seran dos
veces mas frecuentes en aquellos productos de técnicas de reproduccién asistida en
comparacién con espontaneos.

Hipdtesis nula.

e Las complicaciones maternas y perinatales asociadas al embarazo gemelar seran igual de

frecuentes en aquellos productos de técnicas de reproduccion asistida en comparacion con

espontaneos

13



MATERIAL Y METODOS.
Disefio del estudio.

e Observacional, comparativo, retrospectivo, de casos y controles.
Universo de trabajo.

e Pacientes con embarazos gemelares por técnicas de reproduccion asistida y espontaneos
con control prenatal en el servicio de complicaciones de la segunda mitad del embarazo
de la UMAE Hospital de Ginecobstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala” del IMSS durante el
periodo de estudio.

Periodo de estudio.
e 1°de enero del 2021 al 31 de diciembre del 2022.
e 1°deenero 2012 al 31 diciembre de 2016
Ambito geogréfico.
¢ UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala”
e Delegacién 3 suroeste del IMSS, en la Ciudad de México, México.

e Servicio de complicaciones de la segunda mitad del embarazo.

Muestreo.
e Muestreo no probabilistico, de casos consecutivos de todas las pacientes embarazadas
con embarazo gemelar producto de técnicas de reproduccion asistida con control prenatal
y finalizacion de la gestacién en la UMAE Hospital de Ginecobstetricia No. 4 “Luis
Castelazo Ayala” del IMSS que conformaron el grupo de casos y se realizé pareamiento
1:1 con un grupo de pacientes con embarazos gemelares espontaneos, en el periodo de

estudio.

Criterios de seleccion.

Criterios de inclusién:
e Pacientes derechohabientes con control prenatal y diagnéstico de embarazo gemelar, cuyo
parto y control gestacional se llevd a cabo en la UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No.

4 "Luis Castelazo Ayala" en el periodo de estudio establecido.

Criterios de exclusion:
e Derechohabientes con diagnéstico de embarazo gemelar, a quienes se les realizé un
procedimiento de reduccion fetal en primer trimestre del embarazo.
Criterios de eliminacion:

e Expedientes clinicos incompletos.

14



Identificacién de variables:

Independientes:

e Embarazo gemelar

e Técnicas de reproduccion asistida

Dependientes:

e Complicaciones maternas

e Complicaciones perinatales

Definicion de variables

consideraron
hipertension gestacional,
preeclampsia, diabetes

gestacional, ruptura

Variable Definicion Definicion Tipo de | Escalade
conceptual operacional variable medicién

Independientes:

Embarazo gemelar | Embarazo con la presencia | Embarazo con la presencia | Cualitativa Espontaneo
de 2 fetos, el cual puede de 2 fetos, el cual puede nominal 6 técnica de
ser obtenido mediante coito | ser obtenido mediante coito reproduccion
o mediante técnicas de o mediante técnicas de asistida
reproduccion asistida reproduccion asistida.

Consideramos la
corionicidad (nimero de
placentas) pudiendo ser
monocorial o bicorial.

Técnicas de Procedimientos de Procedimientos de Cualitativa Presente

reproduccion manipulacion controlada de | manipulacion controlada de | nominal Ausente

asistida gametos (6vulos y gametos (6vulos y
espermatozoides) y/o espermatozoides) y/o
embriones en laboratorios. embriones en

laboratorios. En este
estudio consideramos
induccion a la ovulacion,
FIVTE, FIVTE con ovodon,
FIVTE con semen
heterélogo y FIVTE con
ovodonacion y semen
heterélogo

Dependientes:

Complicaciones Enfermedad atribuida al | Enfermedad atribuida al | Cualitativa Presente

maternas embarazo embarazo. Se | nominal Ausente
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prematura de membranas,

anemia, trombosis
venosa, colestasis
intrahepética del
embarazo, hemorragia

obstétrica, anomalias de

insercién placentaria.

Hipertension Presion arterial = 140/90 | Presion arterial = 140/90 | Cualitativa Presente o

gestacional mmHg en un minimo de 2 | mmHg en un minimo de 2 | nominal ausente
tomas con diferencia de 4 | tomas con diferencia de 4
hrs en menos de siete dias. | hrs en menos de siete dias.

Preeclampsia Estado que se caracteriza | Estado que se caracteriza | Cualitativa Presente o
por la presencia de | por la presencia de | nominal ausente
hipertensién y proteinuria | hipertension y proteinuria
significativa, después de la | significativa, después de la
semana 20 del embarazo, | semana 20 del embarazo,
durante el parto o en el | durante el parto o en el
puerperio. También cuando | puerperio. También cuando
existe hipertension en el | existe hipertensién en el
embarazo y un criterio de | embarazo y un criterio de
severidad. severidad.

Diabetes Disminucion de la | Disminucién de la | Cualitativa Presente o

gestacional tolerancia a los Hidratos de | tolerancia a los Hidratos de | nominal ausente
Carbono (HC) que se | Carbono (HC) que se
diagnostica por primera vez | diagnostica por primera vez
durante la gestacion. durante la gestacion.

Ruptura prematura | Es un trastorno que se | Es un trastorno que se | Cualitativa Presente o

de membranas produce en el embarazo | produce en el embarazo | nominal ausente
cuando el saco amnidtico | cuando el saco amnidtico
se rompe mas de una hora | se rompe mas de una hora
antes del inicio del trabajo | antes del inicio del trabajo
de parto. de parto.

Anemia En el primer trimestre se | En el primer trimestre se | Cualitativa Presente o
habla de anemia con | habla de anemia con | nominal ausente
niveles menores a 11 gr/dL | niveles menores a 11 gr/dL
y en los trimestres 2-3 | y en los trimestres 2-3
cuando es menor a 10.5 | cuando es menor a 10.5
gr/dL. gr/dL.

Trombosis venosa Formaciéon de un coagulo | Formacion de un coagulo | Cualitativa Presente o
de sangre dentro del | de sangre dentro del | nominal ausente
sistema venoso profundo. sistema venoso profundo.

Colestasis Hepatopatia multifactorial | Hepatopatia  multifactorial | Cualitativa Presente o

intrahepatica  del | generada por una | generada por una alteracién | nominal ausente

embarazo alteracion en la | en la homeostasis de los

homeostasis de los acidos

biliares a nivel del

acidos biliares a nivel del

hepatocito
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hepatocito

Hemorragia Pérdida sanguinea que | Pérdida sanguinea que | Cualitativa Presente o
obstétrica puede presentarse en el | puede presentarse en el | nominal ausente
periodo gravido puerperal, | periodo gravido puerperal,
superior a. 500 ml post | superior a. 500 ml post
parto, 1000 ml post | parto, 1000 ml post
cesarea. cesarea.
Anomalias de | Hace referencia a la | Hace referencia a la | Cualitativa Presente o
insercion placenta previa y al | placenta previa y al | nominal ausente
placentaria acretismo placentario. acretismo placentario.
Complicaciones Enfermedad atribuida al | Enfermedad atribuida al | Cualitativa Presente o
perinatales recién nacido recién nacida. Se | nominal ausente
consideraron: Sindrome
de dificultad respiratoria,
Hemorragia
intraventricular,
prematurez, enterocolitis
necrotizante, neumonia,
sepsis, malformaciones
congénitas.
Sindrome de | Se debe a la deficiencia de | Se debe a la deficiencia de | Cualitativa Presento o
dificultad agente tensioactivo en los | agente tensioactivo en los | nominal Ausente
respiratoria pulmones de los recién | pulmones de los recién
nacidos, més | nacidos, mas
frecuentemente en los que | frecuentemente en los que
nacen con < 37 semanas | nacen con < 37 semanas
de gestacion. El riesgo | de gestacion. El riesgo
aumenta con el grado de | aumenta con el grado de
prematurez. Los signos y | prematurez. Los signos y
sintomas son respiraciones | sintomas son respiraciones
con quejido, wuso de | con quejido, uso de
musculos  accesorios y | musculos accesorios Yy
aleteo nasal que aparecen | aleteo nasal que aparecen
poco después del | poco después del
nacimiento. nacimiento.
Hemorragia Es el sangrado que se | Es el sangrado que se | Cualitativa Presento o
intraventricular produce dentro o alrededor | produce dentro o alrededor | nominal Ausente

de los ventriculos, que son

los espacios en el cerebro

que contienen el liquido
cefalorraquideo. Es maés
comin en los bebés

prematuros, especialmente
en bebés de muy bajo peso
al nacer con menos de

1.500 gramos.

de los ventriculos, que son

los espacios en el cerebro

que contienen el liquido
cefalorraquideo. Es mas
comin en los bebés

prematuros, especialmente
en bebés de muy bajo peso
al nacer con menos de

1.500 gramos.
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Prematurez Recién nacido que nace | Recién nacido que nace | Cualitativa Presento o
antes de las 37 SDG antes de las 37 SDG nominal Ausente

Enterocolitis Es una enfermedad que | Es una enfermedad que | Cualitativa Presento o

necrotizante aparece en recién nacidos, | aparece en recién nacidos, | nominal Ausente
especialmente en | especialmente en
prematuros, y que consiste | prematuros, y que consiste
en inflamacién que causa | en inflamacién que causa
destrucciéon (necrosis) de | destruccion (necrosis) de
cantidades variables de | cantidades variables de
intestino. intestino.

Neumonia Proceso inflamatorio del | Proceso inflamatorio del | Cualitativa Presento o
parénquima pulmonar que | parénquima pulmonar que | nominal Ausente
aparece en los primeros 28 | aparece en los primeros 28
dias de vida, es causada | dias de vida, es causada
por virus, bacterias u | por virus, bacterias u
hongos. hongos.

Sepsis Infeccion  invasiva, en | Infeccibn invasiva, en | Cualitativa Presento o
general bacteriana, que se | general bacteriana, que se | nominal Ausente
produce durante el periodo | produce durante el periodo
neonatal. neonatal.

Malformaciones Anomalias estructurales o | Anomalias estructurales o | Cualitativa Presento o

congeénitas funcionales, que ocurren | funcionales, que ocurren | nominal Ausente

durante la vida intrauterina
y pueden detectarse en el
periodo prenatal, en el
parto o en un momento
posterior de la primera

infancia.

durante la vida intrauterina
y pueden detectarse en el
periodo prenatal, en el parto
0 en un momento posterior

de la primera infancia.
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DESCRIPCION DEL ESTUDIO

Se realizé la blusqueda a través de los censos diarios del servicio para identificar pacientes con
embarazos gemelares obtenidos por técnicas de reproduccién asistida y en forma espontanea, en
el periodo de estudio.

Se solicitaron los expedientes médicos en el archivo del hospital, de embarazos gemelares, una
vez resuelta la gestacion.

Se recopil6 la informacion en la hoja de recoleccion de datos.

Se realizé una base de datos en Excel para la realizacion del andlisis estadistico.

Para el analisis estadistico se utilizo el programa SPSS para Mac version 26.

ANALISIS ESTADISTICO.

Se realiz6 estadistica descriptiva con tablas de frecuencias, porcentajes, medidas de tendencia
central y dispersion de acuerdo a las caracteristicas de las variables.

Se utilizaron medidas de dispersion para variables continuas y frecuencias con porcentajes para
variables cualitativas. Las variables cuantitativas se compararon con la prueba T de student o U de
Mann Whitney segun si la distribucién de la muestra es normal o no respectivamente. Las variables
cualitativas se analizaron con la prueba de chi cuadrada. Se realiz6 calculo de razén de

probabilidad con intervalo de confianza 95% para los resultados.

19



CONSIDERACIONES ETICAS DEL ESTUDIO.

1. El investigador garantiza que este estudio tiene apego a la legislacion y reglamentacion de la Ley
General de salud en materia de Investigacion para la Salud, lo que brinda mayor proteccién a los
sujetos del estudio.

2. De acuerdo al articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacién para la Salud, este proyecto esta considerado como investigacion sin riesgo ya que
Unicamente se consultaran registros del expediente clinico y electronico.

3. Los procedimientos de este estudio se apegan a las normas éticas, al Reglamento de
la Ley General de Salud en Materia de Investigacion en Salud y se llevaran a cabo en
plena conformidad con los siguientes principios de la “Declaracién de Helsinki” (y sus
enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudafrica) donde el investigador garantiza que:

a. Serealizé una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a realizar.
b. Este protocolo ser4 sometido a evaluacién y aprobado por el Comité Local de
Investigacion y el Comité de Etica en Investigacion de la UMAE Hospital de Gineco

Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala” del Instituto Mexicano del Seguro Social.

C. Debido a que para el desarrollo de este proyecto Uinicamente se consultaran registros
del expediente clinico y electrénico, y no se registrardn datos confidenciales que
permitan la identificacion de las participantes, no se requiere carta de consentimiento
informado.

d. Este protocolo serd realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la
supervision de un equipo de médicos clinicamente competentes y certificados en su
especialidad.

€. Este protocolo guardara la confidencialidad de las personas.

4. Se respetaran cabalmente los principios contenidos en el Cédigo de Nuremberg y el

Informe Belmont.
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RESULTADOS

Se incluyeron 208 pacientes, 104 (50 %) embarazos gemelares concebidos de forma espontanea y
104 (50 %) concebido por técnicas de reproduccion asistida (TRA).

Las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion son las siguientes: la edad materna
promedio fue de 29.6 + 6 afios (rango 17 — 43) para el grupo de espontaneos y de 36 + 4.7 afios
(rango 25 — 46), en el grupo de embarazos concebidos por TRA pudiendo observar que fue mayor
en el grupo de embarazos concebidos por TRA (P<0.0001). El indice de masa corporal (IMC) e
incremento ponderal no mostraron diferencias significativas en ambos grupos; siendo el IMC
pregestacional de 28 (rango 17 — 43) en el caso de embarazos gemelares espontaneos y de 27.2
(rango 19-39) en el grupo de embarazos concebidos por TRA. El incremento ponderal fue de 9.2
kilogramos (rango 0-31) en el grupo de embarazos espontaneos y de 9.1 kilogramos (rango 8 — 19)
en los embarazos concebidos por TRA. Cuadro 1

El 30.8% (n=32) de las mujeres con embarazos gemelares espontaneos eran primigestas vs el
50% (n=52) del grupo de los concebidos por TRA (P=0.004). Cuadro 1

La corionicidad en el grupo de embarazos espontaneos mostré 49.5 % (n=59) monocoriales
biamniéticos, 47.6 % (n=50) bicoriales biamniéticos y 1.9% (n=2) embarazos de alto orden fetal. En
el grupo de embarazos concebidos por TRA el 4.8% (n=5) fueron monocoriales biamnidticos,
93.2% (n=97) bicoriales biamnidticos, y 1.9% (n=2) embarazos de alto orden fetal. Siendo
significativamente mayor el nUmero de monocoriales en el grupo de los espontaneos (P<0.0001) y
bicoriales en los embarazos productos de TRA (P<0.001). Cuadro 1 Figura 1

El 41.3 % (n=43) de las pacientes con embarazos espontaneos presentaron comorbilidades
preexistentes a la gestacion y 46.2% (n=48) del grupo de TRA (P=0.47). Figura 2

La comorbilidad mas frecuente en ambos grupos fue la obesidad, presente en 39 pacientes
(37.5%) de embarazos espontaneos y en 31 pacientes (29.8 %) del grupo de TRA (P=0.24).
Diabetes Mellitus se presenté en 4 pacientes (3.8 %) de espontaneos y en 5 (4.8%) de TRA
(P=0.72). Hipertension arterial crénica en 3 pacientes (2.9%) del grupo de espontaneos y 11 (10.5
%) del grupo de TRA (p=0.02). Hipotiroidismo en 12 pacientes (11.5 %) del grupo de espontaneos
y 14 (13.4 %) del grupo de TRA (P=0.67). Dentro de las comorbilidades que menos se presentaron
fueron las inmunopatias, presentandose Unicamente 1 caso en el grupo de embarazos
espontaneos y ninguno en el caso de embarazos concebidos por TRA, y en el caso de asma 2 de
las pacientes del grupo de TRA se refirieron asmaticas y ninguna en el grupo de embarazos
espontaneos. Cuadro 2

Del total de embarazos obtenidos por TRA (n=104), 63 fueron obtenidos por fertilizacién in vitro con
transferencia embrionaria (FIVTE), 28 mediante FIVTE mas ovodonacion, 7 por FIVTE y semen
heterélogo, en 3 casos fue induccién a la ovulacién, y 3 casos FIVTE + ovodonacién + semen

heterélogo. Figura 3
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Las complicaciones presentes en ambos grupos fueron analizadas y comparadas. El parto
pretérmino se presenté en el 60.5% (n=63) de los espontaneos vs 84.6 % (n= 88) de los
concebidos por TRA (P=0.0001) (OR = 3.57 IC 95 % 1.84-6.94 p= 0.0002). La enfermedad
hipertensiva del embarazo se presenté en 22.1 % (n=23) de los espontaneos vs 43.2 % (n=45) de
los embarazos por TRA (P=0.0002) (OR = 3.2 IC 95 % 1.7- 5.97 P=0.0003). Diabetes gestacional
en 24.8% (n=26) de los espontaneos y en 38.1 % (n=40) de los embarazos por TRA (P=0.03) (OR
= 1.87 IC 95% 1.03-3.4 P=0.03). La ruptura prematura de membranas se presenté en 7.6% (n=8)
de los espontaneos vs 18.1% (n=19) de los embarazos por TRA (P<0.0001) (OR = 2.68 IC 95 %
1.11 - 6.44 P< 0.02). Cuadro 3

La amenaza de aborto se presentd en 25.7% (n=27) de los espontaneos y en 31.4% (n= 33) de
los concebidos por TRA (P=0.36) (OR =1.32 IC 95% 0.72 — 2.42 P=0.35). Cuadro 3

La anemia, se presentd con mas frecuencia en los embarazos espontaneos, representando un
15.2 % vs 8.57 % en los embarazos por TRA (P=0.14) (OR = 0.52 IC 95 % 0.21-1.23 P=0.14).
Valoramos también el riesgo de trombosis, presentandose Unicamente un caso en los embarazos
por TRA. Colestasis intrahepatica del embarazo complicé 7 embarazos espontaneos (6.6%) vs 9
embarazos por TRA (8.57%) (P=0.59) (OR = 1.31 IC 95% 0.46-3.66 P=0.60). Placenta previa se
present6 en 1 paciente (0.95%) de los espontaneos vs 3 pacientes (2.85 %) de los embarazos por
TRA (P=0.31) (OR =3.05 IC 95% 0.31-29.9 P=0.33). Cuadro 3

La hemorragia obstétrica definida como sangrado mayor a 500 ml en el evento obstétrico se
presentdé en 25.7% (n=27) de los espontaneos vs 41.9% (n=44) de los embarazos por TRA
(P=0.01) (OR =2.09 IC 95% 1.16 - 3.75 p=0.01). Cuadro 3

Se analiz6 la incidencia de las complicaciones del embarazo por subgrupos de acuerdo al tipo de
técnica de reproduccion asistida utilizada considerando FIVTE, FIVTE + ovodonacion y FIVTE +
semen heterélogo.

El parto pretérmino se presenté en 60% de los embarazos espontaneos vs 88.8% de los FIVTE
(P=0.0001) (OR 3.64 IC 95% 1.6 - 7.9 P = 0.001), 89.2% de los FIVTE con ovodonacion (P 0.003)
(OR 5.4% IC 95% 1.5-19.2 P= 0.008) y 57.1% de los FIVTE con semen heterdlogo 57.1%
(P=0.86) (OR 0.86 IC 95% 0.19 — 4.07 P = 0.85). Cuadro 4

Respecto a enfermedades hipertensivas se presentaron en 41.2 % de los FIVTE vs 22.1 % de los
espontaneos (P=0.001) (OR = 2.73 IC 95% 1.2 — 5.46 P = 0.004), 50% en los FIVTE con
ovodonacién (P=0.001) (OR =4.2 IC 95% 1.7-10.1 P= 0.001) y 57% en los FIVTE con semen
heterélogo (P=0.01) (OR =5.6 IC 95% 1.15- 27 P = 0.03). Cuadro 4

La Diabetes gestacional se presento en 24.7 % de los embarazos espontaneos vs 38.1% de los
concebidos por FIVTE (P=0.06) (OR = 1.71 IC 95 % 0.87 — 3.34 P = 0.11); 42.8% en los FIVTE
con ovodonacion (P= 0.06) (OR = 2.25IC 95 % 0.94 - 5.37 P = 0.06) y 28.6 % en los FIVTE con
semen heterélogo (P=0.81) (OR = 1.2 IC 95 % 0.21 — 6.46 P=0.83). Cuadro 4

La ruptura prematura de membranas se presentd en 7.6% de los espontaneos vs 19% de los de
FIVTE (P=0.02) (OR = 3.27 IC 95 % 1.24 - 8.6 p=0.01); 17.8 % en los FIVTE con ovodonacion
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(P=0.01) (OR=2.61C 95 % 0.78 — 8.71 p= 0.11) y 14.3% en los FIVTE con semen heterélogo (P=
0.52) (OR=2.01C 95 % 0.21 — 18.7 p=0.54). Cuadro 4

El 25.7 % de los embarazos espontaneos cursaron con amenaza de aborto vs el 27% de los FIVTE
(P=0.06) (OR =0.98 IC 95 % 0.48 — 2.0 p=0.97); 42.8 % de los FIVTE con ovodonacién (P=0.01)
(OR =2-13 IC 95 % 0.89-5.09 p=0.08) y 28.6 % de los FIVTE con semen heterdlogo (P= 0.86) (OR
=1.141C 95 % 0.2 - 6.2 P = 0.87). Cuadro 4

La anemia se presento en el 15.2 % de los embarazos espontaneos vs 27 % de los FIVTE(P=0.06)
(OR=1.91C 95 % 0.8 — 4.1 P=0.09); 42.8% de los FIVTE con ovodonacion (P=0.07) (OR =4.11IC
95% 1.6 — 10.3 p=0.002) y 28.6% de los FIVTE con semen heterdlogo (P=0.35) (OR =2.21C 95 %
0.30 — 12.3 p=0.37). Cuadro 4

La colestasis intrahepatica del embarazo, complicé el 6.6% de los embarazos espontaneos vs el
6.3 % de los FIVTE (P= 0.93) (OR 0.89 IC 95 % 0.25 — 3,2 P=0.86), 14.3 % de los FIVTE con
ovodonacién (P=0.18) (OR = 2.3 IC 95 % 0.62 — 8.5 P=0.20) y 14.3% de los FIVTE con semen
heterélogo (P=0.44) (OR =2.21C 95 % 0.24 — 21.9 P=0.46). Cuadro 4

La presencia de placenta previa fue de 0.95 % en los embarazos espontaneos vs 1.6 % en los
FIVTE (P=0.70) (OR = 1.58 IC 95 % 0.09 — 25.7 P= 0.74), 3.5 % de los FIVTE con ovodonacion
(P=0.32) (OR =3.811C 95 % 0.23 — 62.9 P< 0.34) y 0 14.3 % de los FIVTE con semen heterélogo
(P=0.01) (OR =17.1 I1C 95 % 0.95-309.4 p=0.05). Cuadro 4

La hemorragia obstétrica se presentd en 25.7 % en los embarazos espontaneos vs 52.4% en los
FIVTE (P=0.0004)(OR =2.851C 95 % 1.5 — 5.5 p=0.001); 35.7 % de los FIVTE con ovodonacion
(P=0.29)(OR = 1.67 % IC 95 % 0.68 — 4.18 p=0.25) y no se presentd ningun caso de hemorragia
obstétrica en los FIVTE con semen heter6logo. Cuadro 4

Las complicaciones fetales asociadas a la corionicidad presentes en el grupo de gestaciones
monocoriales fueron STFF en 15.4 % de los espontaneos vs 0 % de los de TRA (P<0.0001);
restriccion selectiva de crecimiento fetal 15.4 % (n=8) de los espontaneos vs 80% (n=4) de los de
TRA (p<0.0001)y muerte de un gemelo en 3.84 % de los espontaneos vs 0% de los de TRA
(p=0.04) .Cuadro 5

Los embarazos bicoriales, representaron el 47.6 % (n= 50) en el grupo de embarazos
espontaneos, y 93.3% (n= 97) en el grupo de TRA. Las complicaciones presentes fueron
restriccién de crecimiento fetal en 8% de los espontdneos vs 21.7% de los de TRA (P=0.005) y
muerte de un gemelo en solo 2.1 % (n=2) del grupo de TRA (P=0.13).Cuadro 5

La via de resolucién del embarazo fue también analizada.Se presentaron 3 abortos en el grupo de
embarazos espontédneos y 1 en el grupo de embarazos concebidos por TRA (P=0.47). Hubo 5
partos en el grupo de TRA , todos ellos pretérmino. El resto de embarazos fueron resueltos via
abdominal, 101 en el caso de espontaneos y 98 en los embarazos por TRA (P=0.30). De los cuales
el porcentaje de cesarea de urgencia fue menor en los embarazos espontdneos 46.1% (n=48) vs
69.2 % (n=72) en los embarazos por TRA (P=0008). Respecto a las semanas de interrupcion de

la gestacion fue en promedio de 34.5 semanas de gestacién (SDG) en los embarazos espontaneos
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con un rango de 14 a 38.2 SDG, y de 33.3 SDG en los TRA con un rango de 18 a 37.2 SDG (P=
0.06). Evaluamos y comparamos también el sangrado cuantificado, en los embarazos espontaneos
fue de 457 mililitros (ml) en promedio, con un rango de 150 a 2600 ml. Mientras que en los
embarazos por TRA fue de 531 ml en promedio, con un rango de 300 a 2500 ml (P=0.12). Cuadro
6

Consideramos también el destino de los recién nacidos y la patologia neonatal presentada,
consideramos un total de 210 recién nacidos en cada grupo (ya que se evaluaron 104 pacientes en
cada grupo de la cuales 2 presentaron embarazos de alto orden fetal (3 fetos) representando un
total de 210 recién nacidos por grupo). Observamos mayor cantidad de recién nacidos en
alojamiento conjunto en el grupo de embarazos espontaneos con un 28.1 % (n=59 ) vs 16.2 % (n=
34) en el grupo de embarazos por TRA (P=0.003). Menor ingreso a la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales (UCIN) y Unidad de Terapia Intermedia Neonatal (UTIN) en el grupo de
espontaneos un 17.1 % (n= 36) vs 24.3 % (n= 51) en el grupo de los TRA (P=0.06). El ingreso a
prematuros fue de 17.1% (n=36) en el grupo de embarazos espontdneos, vs 27.6% (n=58) en el
grupo de embarazos por TRA (P=0.009). El destino de mayor porcentaje para ambos grupos fue
cunero representando el 32.8 % (n=69) en los espontaneos y 28.1% (n=59) en los embarazos por
TRA (P=0.29). Cuadro 7

Las complicaciones neonatales evaluadas fueron : prematurez, sindrome de dificultad respiratoria
(SDR), enterocolitis, neumonia, hemorragia intraventricular, sepsis. La complicaciébn mas
prevalente en ambos grupos fue la prematurez reportandose en el 60.9 % de los embarazos
espontaneos y en el 72.8 % de los TRA (P= 0.009). El SDR fue més frecuente en los embarazos
espontaneos (57.1 % vs 31.4%)(P=<0.001). El resto de patologias fueron menos frecuentes, la
enterocolitis unicamente se presentaron 4 casos en los embarazos por TRA y ninguno en los
espontaneos (P=0.04). Neumonia encontramos 6 casos en los embarazos por TRA (2.85%) y
unicamente 1 en los embarazos espontaneos (0.47) (p=0.05). En el grupo de espontaneos fueron
reportados 36 bebés sanos (17.1%) (sin ninguna de las comorbilidades evaluadas) vs 28 (13.3%)
en el grupo TRA (P=0.27). Cuadro 8
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DISCUSION

En nuestro grupo la edad materna promedio fue mayor en el grupo de embarazos por TRA (36
afios vs 29.6 afios) lo cual era esperado, pues la mayoria de las mujeres que acuden en busca de
técnicas de reproduccién asistida son madres afiosas. Barda et al. en un estudio similar al nuestro
donde evalla resultados maternos y perinatales de 708 embarazos gemelares (449 FIV y 259
espontaneos) encontré igualmente poblacion mas afiosa en el grupo de embarazos por FIVTE,
aunque la diferencia en su grupo de Unicamente 2 afios.”

Respecto al indice de masa corporal pre y gestacional fue similar en ambos grupos, no
presentando diferencias estadisticamente significativas, asi como en el incremento ponderal
tampoco hubo diferencias significativas. El incremento ponderal para ambos grupos fue de 9.2 y
9.1 kg respectivamente, similar al esperado, Lin Dongxin, et al. Realiz6 un analisis en 200 810
personas con embarazos gemelares, estudié el aumento ponderal acorde al IMC pregestacional
observando un aumento de 5.0 a 24.9 kg en pacientes con sobrepeso, de 10.0 a 19.9 kg para
pacientes con obesidad grado |, de 7.5 a 17.4 kg para obesidad grado 2 y de 5.0 a 9.9 kg para
obesidad grado 3 (indices de masa corporal en donde se encontraban la mayoria de nuestras
pacientes). ¥

Hubo mayor porcentaje de primigestas en el grupo de TRA con un 50% de las pacientes versus
30.8% en el grupo de espontaneos dato que coincide con lo reportado por Okby et al, quien realizé
un estudio comparando la incidencia de enfermedades hipertensivas en embarazos gemelares
FIVTE y espontaneos, en su poblacién estudiada las madres de gemelos producto de FIVTE
eran mayores y tenian mas probabilidades de ser nuliparas en comparaciéon con las madres de
embarazos espontaneos (82% vs 34%). *

En ambos grupos la comorbilidad més frecuente fue la obesidad, presentandose en 29.8 % de los
embarazos con TRA y en 37.5 % del grupo de embarazos espontaneos. Comorbilidad de
importancia ya que se ha asociado mayor riesgo de parto pretérmino y ruptura de membranas en
mujeres obesas, como lo concluye Liu YL, et al, quién realizé un estudio evaluando el incremento
ponderal y resultados perinatales en mujeres obesas y con sobrepeso que cursaran con
embarazos gemelares encontré mayor incidencia de parto prematuro espontdneo <37 semanas
(33.3% en mujeres con IMC normal vs 21.1%, p = 0,03) y mayor incidencia de ruptura prematura
de membranas (24.7% frente a 11.7%, p = 0,008).*

La hipertension crénica se present6 Unicamente en 2.9% de los embarazos espontaneos
comparado con el 10.5% de los embarazos por TRA con una P= 0.02 siendo estadisticamente
significativo. Fue en esta comorbilidad en la que se presentd mayor diferencia entre ambos grupos.
Comorbilidad importante segun concluye Battarbee , et al % quien estudio los resultados adversos
asociados a hipertension cronica encontrando mayor riesgo de recién nacidos de bajo peso al
nacer (<2500 g; OR 2.7; [IC] del 95 %, 1,9-3,8), parto prematuro a < 37 semanas de gestacién (OR
2.7; 1C 95 %, 1,9-3,6), e ingreso en la unidad de cuidados intensivos neonatales (OR 3.2; IC 95 %,
2,2-4,4) y muerte perinatal (OR 4.2;1C 95 %, 2.7-6.5) .
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Respecto a la corionicidad se presentaron mas embarazos monocoriales en el grupo de
embarazos espontaneos 49.5% versus 4.8% en los embarazos por TRA. En nuestra poblacién el
49.5% de los embarazos espontaneos fueron monocoriales, situacién que difiere por lo reportado

por Lewy, et al. **

quién describe aproximadamente 1 de cada 5 embarazos gemelares seran
monocoriales.

Analizamos las complicaciones fetales acorde a la corionicidad en nuestra poblacién el sindrome
de transfusion feto feto en los embarazos espontaneos monocoriales se presentd en el 15.4%,
porcentaje similar a lo descrito en el metaanalisis realizado por Murgano, et al % sobre el resultado
de embarazos monocoriales monoamniéticos donde se reporta una incidencia entre el 9 al 15%.
En cuanto a la restriccién selectiva de un gemelo se presentd en el 15.4% de los embarazos
monocoriales espontaneos, mientras que en el 80% de los embarazos monocoriales por TRA,
siendo este un resultado estadisticamente significativa (P< 0.0001), esta complicacion Townsed et
al® quien realizé un andlisis de los resultados perinatales en embarazos gemelares monocoriales
complicados con RCIU la describe en 10-15% de los embarazos monocoriales.

Couck, et al. analizé un grupo de 654 embarazos monocoriales, donde 80 fueron concebidos por
FIVTE y 574 espontaneamente, encontrando 10% de STFF en los gemelos obtenidos por FIVTE vs
12% en los embarazos espontaneos. Mientras que 23 % de los FIVTE cursaron con RCIUs vs 15%
de los espontaneos. % Es decir nuestra poblacién de embarazos monocoriales espontaneos se
comporté como describe la bibliografia ya citada, no siendo asi en el caso de los embarazos
obtenidos por TRA donde coincidimos en la mayor incidencia de restriccion de crecimiento fetal
selectiva en el grupo de FIVTE, pero en nuestra poblacién el porcentaje es mucho mayor el (80%).
Comparamos también las complicaciones en los embarazos bicoriales, la RCIU se present6 en el
8% de los gemelares bicoriales espontaneos versus 21,7% de los embarazos bicoriales obtenidos
por TRA (P< 0.005). Encontramos mayores complicaciones (RCIU Y RCIUs) en los embarazos
obtenidos por TRA, con diferencias estadisticamente significativas.

Observamos que en nuestra poblacion los embarazos por TRA se complican 3 veces mas con
parto pretérmino, 3 veces mas con enfermedades hipertensivas, 2.6 veces mas se presenta ruptura
prematura de membranas, 3 veces mas con placenta previa, 2 veces mas con hemorragia
obstétrica, 1.8 veces con diabetes gestacional. Gulerse, et al. % realiz6 una cohorte de 505 227
embarazos gemelares nacidos de 2016 a 2019 y evalu6 las complicaciones presentadas en los
mismos, encontrando mayores complicaciones en los embarazos por FIVTE, diabetes gestacional
(OR =1.35, IC del 95 % = 1,30-1,39), trastornos hipertensivos del embarazo (OR = 1.70, IC del 95
% = 1,65 -1,75) y parto prematuro antes de las 28 semanas (OR = 1.53, IC del 95 % = 1,43-1,63).
Aunque los riesgos relativos varian, coincidimos en la mayor incidencia de dichas patologias en los
embarazos por técnicas de reproduccion asistida.

En nuestra poblacién la placenta previa se presenté en 2.8% en los embarazos por TRA vs 0.95%

en los espontaneos con un OR de 3.05%, similar a lo reportado por Qin, et al *° quién evaltio
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resultados perinatales de embarazos bicoriales por TRA vs espontaneo encontrando (OR = 2,99,
[IC] del 95 %: 1,51-5,92) para placenta previa en el grupo de TRA.

Al dividir a las pacientes con técnicas de reproduccién asistida por subgrupos encontramos mayor
porcentaje de enfermedades hipertensivas se presentaron en el 22% de los embarazos
espontéaneos versus el 41 % de los FIVTE, en 50% de los FIVTE con ovodonacion y 57% de los
FIVTE con semen heterélogo. Informacién relacionada a la descrita por Keukens, et al 87 quién
comparé la incidencia de preeclampsia en embarazos por FIVTE y en embarazos con FIVTE y
donacién de ovocitos encontrando un OR de 2.97, es decir casi 3 veces mas preeclampsia en
embarazos con ovodonacion (OR: 2.97, IC del 95 %: 2,49-3,53). >’ Es decir a mayor complejidad
de la técnica mas riesgo de enfermedades hipertensivas.

Los embarazos por TRA se interrumpieron 1.2 semanas antes en comparacion con los
espontaneos (33.3 SDG en los TRA vs 34.5% en los espontaneos). Acorde al mayor riesgo de
parto pretérmino reportado en las TRA. % Hubo mas necesidad de cesareas de urgencia en los
TRA (69.2%) versus los espontdneos (46.1%) con una diferencia estadisticamente significativa (P<
0.0008), también la cantidad de sangrado cuantificado en promedio fue 75 ml mayor para los
embarazos por TRA. La hemorragia obstétrica se present6 en 25.7% de los embarazos
espontaneos vs 41.9% de los TRA, siendo en nuestro grupo el OR para hemorragia obstétrica de
2.09, similar al reportado por Wang Y, et al® quien compard resultados obstétricos de
embarazos gemelares FIVTE vs espontaneos reportando un OR de 1.63 (OR 1.63; IC 95 %, 1,61-
1,66).

Respecto al destino de los recién nacidos fue mayor el porcentaje de recién nacidos que pudieron
estar en alojamiento conjunto en el grupo de embarazos espontaneos (28% vs 16%) y el ingreso a

UTIN/UCIN fue significativamente mayor (17% vs 24%) en el grupo de embarazos por TRA.
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CONCLUSION

El embarazo gemelar por técnicas de reproduccidn asistida, aumenta el riesgo de complicaciones
maternas como parto pretérmino, enfermedades hipertensivas, placenta previa y hemorragia
obstétrica. El conocer la incidencia de dicha patologia en estos embarazos nos ayudara a mejorar

el control prenatal con enfoque de riesgo.
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ANEXOS

Cuadrol. Caracteristicas de las mujeres con embarazo gemelar espontaneo vs TRA

Caracteristica

Espontaneos

P

(1C95%)

Edad

Indice de masa corporal
* Pregestacional

+ Gestacional
* Incremento ponderal

Corionicidad
« Monocorial-Biamnidtico

«  Bicorial-Biamniético
« Alto orden fetal

Paridad
* Primigestas

* Dos 0 mas nacimientos
previos

29.6 +6 (17-43)

28+ 4.6 (17-43)
31+ 5.1 (18-44)

9.2+5.5 (0-31)

52 (49.5)
50 (47.6)

2(1.9)

32 (30.8)

72 (69.2)

36 + 4.7 (25-46)

27.2 + 3.9 (19-39)
30+ 3.9 (21-41)

9.1+4.2 (-8-19)

5 (4.8%)
97 (193.2%)

2 (1.9)

52 (50%)

52 (50%)

<0.0001
(4.92-7.87)

0.17
(-1.96 — 0.36)
0.11
(-2.2 - 0.24)
0.88
(-1.43 -1.23)

<0.0001
(33.5-54.5)
<0.001
(34.06-55.5)
1.0
(-5.0-5.0)

0.004
(5.86-31.6)
0.004
(5.8-31.6)

Figura 1. Corionicidad en embarazos espontadneos y con técnicas de reproduccién asistida

Corionicidad en embarazo con

TRA

2% %
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biamniotico

Bicorial
Biamniotico
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52, 50%

B Monocorial
biamniotico

Bicorial
Biamniotico

Alto orden fetal
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Cuadro 2 .Comorbilidades de las mujeres con embarazo gemelar espontaneo vs TRA

Comorbilidades

Caracteristica
n=104
(%)

Preexistentes

Espontaneos

P
(1C95%)

e Presentes 43 (41.3) 48 (46.2) 0.47
(-8.45-18.01)
e Ausentes 61 (58.7) 56 (53.8) 0.47
(-8.45-18.01)
e Diabetes Mellitus 4 (3.8) 5 (4.80) 0.72
(-5.24-7.39)
e Hipertensién cronica 3(2.9) 11 (10.5) 0.02
(0.64-15.2)
e Hipotiroidismo 12 (11.5) 14 (13.4) 0.67
(-7.29-11.1)
e Inmunopatias 1(0.9) 0 0.030
(-2.69 -5.30)
e Obesidad 39 (37.5) 31(29.8) 0.24
(-5.09-20.1)
e Asma 0 2(1.9) 0.15
(-1.9 -6.70)

Figura 2 Comorbilidades de las mujeres con embarazo gemelar espontaneo vs TRA

Comorbilidades embarazos
espontaneos

M Presentes

Ausentes

Comorbilidades embarazos
por TRA

B Presente

Ausente
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Figura 3. Técnicas de reproduccién asistida
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FIVTE
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Cuadro 3. Complicaciones maternas de embarazo gemelar espontaneo vs TRA

Parto pretérmino

Enfermedad
hipertensiva del
embarazo.
Diabetes
gestacional
Ruptura
prematura de
membranas
Amenaza de
aborto
Aborto

Anemia
Trombosis
Colestasis

intrahepatica del

embarazo
Placenta previa

Hemorragia
obstétrica

3.57 (1.84-6.94)
P=0.0002
3.2 (1.71-5.97)
P=0.0003

1.87 (1.03-3.4)
P=0.03
2.68 (1.11-6.44)
P=0.02

1.32 (0.72-2.42)
P=0.35

1.0 (0.19 -5.07)
P=1.0

0.52 (0.21-1.23)
P=0.14

3.02 (0.12-75.2)
P=0.49

1.31 (0.46-3.66)
P=0.60

3.05 (0.31-29.9)
P=0.33
2.09 (1.16-3.75)
P=0.01

Espontaneos TRA P OR
n=104 (%) n=104 (%) (IC 95%) (IC 95%)
63 (60.5) 88 (84.6) 0.0001
(12.0-35.2)
23(22.1) 45 (43.2) 0.0002
(11.4-35.5)
26(24.8) 40 (38.1) 0.03
(0.67-25.3)
8 (7.6) 19 (18.1) <0.0001
(19.4 -40.7)
27(25.7) 33 (31.4) 0.36
(-6.54 - 17.7)
3 (2.85) 3 (2.85) 1.0
(-5.56 — 5.56)
16 (15.2) 9 (8.57) 0.14
(-2.33-15.7)
0 (0) 1(0.95) 0.32
(-2.69 -5.22)
7 (6.6) 9 (8.57) 0.59
(-5.65-9.71)
1 (0.95) 3 (2.85) 0.31
(-2.77 -7.19)
27 (25.7) 44 (41.9) 0.01
(3.34-28.4)
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Cuadro 4. Complicaciones maternas del embarazo gemelar espontaneo en comparacién con las diferentes técnicas de reproduccion

asistida.
Complicacion Espontéaneos FIVTE p OR FIVTE + P OR FIVTE + P OR (IC 95%)
n=104 n=66 (IC 95%) ovodon (IC 95%) semen p
n (%) n(%) p n=28 P heterélogo
(%) n=7 (%)
Parto pretérmino 63 (60.4) 56 (88.8) 0.0001 3.64 (1.6-7.9) 25 (89.2) 0.003 5.4 (1.5-19.2) 4(57.1) 0.86 0.86 (0.18-4.07)
(15.2-39.5) P=0.0011 (10.4-41.1) P=0.008 (-25.4 -36.6) P=0.85
EHIE 23 (22.1) 26 (41.2) 0.001 2.73 (1.3-5.46) 14 0.001 4.2 (1.7-10.1) 4 (57.1) 0.01 5.6 (1.15-27.0)
(7.97-35.6) P=0.004 (50) (11.4-49.3) P=0.001 (4.6-65.7) P=0.03
. Hipertension 9 (45.0) 10 (38.4) 0.65 0.8 (0.2-2.5) 6 0.90 0.48 (0.11-2.09) 1 (25) 0.30 0.40 (0.03-4.62)
gestacional (-20.4 -32.8) P=0.65 (42.8) (-28.9 -32.1) P=0.33 (-17.2-40.7) P=0.46
. Preclampsia sin 1(5.0) 0 (0) 0.01 0.25 (0.1-6.6) 1 0.84 1.46 (0.08-25.5) 0 1.85 (0.62-55.4)
criterios de (5.05-48.6) P=0.87 (7.1) (-22-20.3) P=0.7 0.46 P=0.72
severidad (-28.8 -49.1)
. Preeclampsia 10 (50) 9(34.0) 0.27 0.5 (0.16- 1.74) 7 1.0 1.0 (0.25-3.02) 2 (50) 1.0 0.40 (0.06-2.56)
con criterios de (-11.7 -41.1) P=0.029 (50) (-30.6-30.6) P=1.0 (-40.3 -40.3) P=0.33
severidad
. Hipertension 3(15) 5(19.0) 0.72 1.34 (0.28-6.4) 4 0.34 2.26 (0.42-12.3) 1(25) 0.66 7.8 (0.28-213.5)
crénica (-19.6-25.02) P=0.70 (28.5) (-13.4 - 41.3) P=0.34 (-14.1 - 49.9) P=0.22
. Preeclampsia 0 (0) 3(11.5) 0.12 6.1 (0.29-125.3) 1 0.40 0.36 (0.17-120.2) 0 0 0
sobreagregada (-6.27-28.9) P=0.24 (7.1) (-12.9-26.6) P=0.36
Diabetes gestacional 26 (24.7) 24 (38.1) 0.06 1.71(0.87 -3.34) | 12 (42.8) 0.06 2.25(0.94 -5.37) 2 (28.6) 0.81 1.20 (0.21-6.56)
(-0.68 -27.5) P=0.11 (-0.59-37.6) P=0.06 (-18.4 -40.1) P=0.83
RPM 8 (7.6) 12 (19.0) 0.02 3.27 (1.24-8.6) 5 0.10 2.6 (0.78-8.71) 1(14.3) 0.52 2.0 (0.21-18.7)
(1.2-23.0) P=0.01 (17.8) (-1.8-28.3) P=0.11 (-6.82 -43.9) P=0.54
AA 27 (25.7) 17 (27.0) 0.06 0.98 (0.48-2.0) 12 (42.8) 0.07 2.13 (0.89-5.09) 2 (28.6) 0.86 1.14 (0.20-6.2)
(-0.82-24.6) P=0.97 (-1.6-36.6) P=0.08 (-19.4 -39.2) P=0.87
Anemia 16 (15.2) 17 (27.0) 0.06 1.90 (0.8-4.1) 12 (42.8) 0.001 4.1(1.6-10.3) 2 (28.6) 0.35 2.2(0.39-12.3)
(-0.82-24.6) P=0.09 (9.3-46.5) P=0.002 (-8.52-49.4) P=0.37
CIHE 7 (6.6) 4(6.3) 0.93 0.89 (0.25-3.2) 4 0.18 2.30 (0.62-8.5) 1(14.3) 0.44 2.30
(-8.9-7.80) P=0.86 (14.3) (-3.06-25.2) P=0.20 (-5.6-44.8) (0.24-21.9)
P=0.46
Placenta previa 1 (0.95) 1 (1.6) 0.70 1.58 (0.09-25.7) 1 0.32 3.81(0.23-62.9) 1(14.3) 0.01 17.1
(-3.82-7.32) p=0.74 (3.5) (-2.61 -16.7) P=0.34 (0.86-50.8) (0.95-309.4)
P=0.05
Hemorragia obstétrica 27 (25.7) 33 (52.4) 0.0004 2.85 (1.5-5.5) 10 (35.7) 0.29 1.67 (0.68-4.18) 0 (0) 0.12 0.21
(11-7-40.6) P=0.001 (-7.57 -29.8) P=0.25 (-10.5 -34.8) (1-3.97)
P=0.30

EHE=Enfermedad hipertensiva del embarazo; RPM=Ruptura prematura de membranas; AA=Amenaza de aborto; CIHE=Colestasis intrahepatica del embarazo.
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Cuadro 5. Corionicidad y Complicaciones fetales

Espontaneos P
N=104 (1C95%)
Monocorial 52 (49.5) 5 (4.80) <0.0001
Biamniético (33.5-54.5)
Bicorial Biamnidtico 50 (47.6) 97 (93.3) <0.0001
(34.1 -55.6)
Alto orden fetal 2 (1.90) 2 (1.90) 1.0
(-5.0-5.0)
Complicaciones de embarazos monocoriales
STFF 8 (15.4) 0 (0) <0.0001
(8.68-23.5)
RCIUs 8 (15.4) 4 (80) <0.0001
(52.6-73.3)
Muerte de un gemelo 2 (3.84) 0 (0) 0.04
(-0.42-9.46)
Complicaciones de embarazos bicoriales
RCIU 4 (8.0) 21 (21.7) 0.005
(4.03-23.3)
Muerte de un gemelo 0 (0) 2(2.1) 0.13
(-1.76-7.00)

STFF: sindrome de transfusion feto fetal RCIUs: restriccion de crecimiento fetal selectivo. RCIU:
restriccion de crecimiento fetal.

Cuadro 6. Caracteristicas de la interrupcion de la gestacion

Espontaneos P (1C 95%)
n=104
n(%)
Aborto 3(2.88) 1 (0.96) 0.47
(-4.0-8.2)
Parto 0(0) 5 (4.80) 0.02
(0.3-10.7)
Cesérea 101 (97.1) 98 (94.2) 0.30
(-3.21-9.9)
e Urgente 48 (46.1) 72 (69.2) 0.0008
(9.6 -35.4)
e Programada 56 (53.8) 31 (29.8)
SDG alainterrupcion* 345+ 4.2 ( 14-38.2) 33.3+5(18-37.2) 0.06
(-2.46 -0.06)
Sangrado (ml)* 457.6 + 305.1 (150- 531 + 381.2 (300 - 0.12
2600) 2500) (-20.9 -167.8)

*Cifras expresadas en promedio, desviacién estandar ( rango)
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Cuadro 7. Destino de recién nacidos y productos de aborto embarazo gemelar espontéaneo vs
FIVTE

Destino Espontaneos TRA p OR
n=210(%) n=210 (%) (IC 95%) (IC 95%)

Alojamiento Conjunto 59 (28.1) 34 (16.2) 0.003 0.5 (0.30-0.8)
(3.96-19.7)

UCIN-UTIN 36 (17.1) 51(24.3) 0.06 1.5 (0.97-2.5)
(-0.56-14.8)

Prematuros 36 (17.1) 58 (27.6) 0.009 1.85 (1.1-2.9)
(2.52-18.3)

Cunero patoldgico 69 (32.8) 59 (28.1) 0.29 0.79 (0.5-1.21)
(-4.08- 13.4)

Patologia 10 (4.8) 8 (3.80) 0.61 0.79 (0.4 -2.0)
(-3.13-5.22)

UCIN= Unidad de cuidados intensivos neonatales UTIN:Unidad de Terapia intermedia neonatal

39



Cuadro 8. Complicaciones neonatales de embarazo gemelar espontaneo vs FIVTE

Complicacién

Espontaneos
n=210

OR
(IC 95%)

Prematurez

Sindrome de
dificultad respiratoria

Enterocolitis
Neumonia

Hemorragia
intraventricular

Sepsis
Muerte

Malformacion
congénita
Ninguna

128 (60.9)
120 (57.1)

0 (0)
1(0.47)
0 (0)

5(2.4)
8 (3.80)
4 (1.90)

36 (17.1)

153 (72.8)
66 (31.4)

4(1.90)
6 (2.85)
2 (0.95)

0 (0)
3 (1.42)
2 (0.95)

28 (13.3)

0.009
<0.001

0.04
0.05
0.15

0.02
0.12
0.41

0.27

1.7 (1.1-2.5)
0.34 (0.2-0.5)

9.7 (0.5 -171)
6.1 (0.7 -51.5)
5.0 (0.24 -105.8)

0.08 (0.004 -1.6)
0.36 (0.09 -1.4)
0.5 (0.08 -2.7)

0.74 (0.43 — 1.2)
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3

Complicaciones maternas y perinatales asociadas a embarazo

gemelar por técnicas de reproduccion asistida comparadas con

embarazos espontaneos.

IMSS

Formato de recoleccién de datos
Fecha de captura: Folio:

Gesta , Parto , Cesarea , Aborto

= Tipo de embarazo gemelar (marcar con una X)

» Espontaneo o

» FIVTE (Especificar: ovodonacion, semen heterélogo) o

= Corionicidad (colocar una X):
» bicorial-biamniotico |
» monocorial-biamniotico |
» monocorial monoamniotico o

= Edad gestacional de interrupcion de embarazo:

G

“LUIS CASTELAZO AYALA"

Complicacion materna Presente

Ausente

1. Parto pretérmino

n

Hipertension gestacional

3. Preeclampsia

4. Diabetes Gestacional

5. Ruptura Prematura de Membranas

6. Anemia

7. Trombosis Venosa en el Embarazo

8. Colestasis intrahepéatica del embarazo

9. Hemorragia obstétrica

10. Hipotiroidismo

11. Desprendimiento prematuro de placenta
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12. Alteraciones de insercion placentaria

13. Estancia en UCIA

Complicacion perinatal

Apgar

Peso al nacer

1
2
3. Talla
4

Capurro

Presente

Ausente

5. Sindrome de Dificultad Respiratoria.

6. Hemorragia intraventricular.

7. Enterocolitis Necrotizante.

8. Estancia en UTIN o UCIN

= Viade interrupcion de embarazo (colocar una X):

» Parto O

» Cesarea O

42




INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UMAE HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA No. 4
“LUIS CASTELAZO AYALA”

Declaracion de Autenticidad y No Plagio

Por el presente documento, Claudia Elena Manriquez De JesUs alumna de posgrado de la
Especialidad en Ginecologia y Obstetricia en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de
Gineco Obstetricia “Luis Castelazo Ayala”, del IMSS

Informo que he elaborado el Trabajo de investigacién, tema de tesis denominado
“Complicaciones maternas y perinatales asociadas a embarazo gemelar por técnicas de
reproduccion asistida comparadas con embarazos espontaneos.”, y declaro que:

1) En este trabajo no existe plagio de ninguna naturaleza y es de caracter original, siendo
resultado de mi trabajo personal, el cual no he copiado de otro trabajo de investigacion, ni
utilizado ideas, féormulas, ni citas completas “strictu sensu”, asi como ilustraciones diversas,
obtenidas de cualquier tesis, obra, articulo, memoria, etc., (en version digital o impresa)

2) Asimismo, dejo constancia de que las citas de otros autores han sido debidamente
identificadas en el trabajo, por lo que no se ha asumido como propias las ideas vertidas por
terceros, ya sea de fuentes encontradas en medios estrictos como en internet.

3) Asimismo, afirmo que soy responsable de todo su contenido y asumo, como autor, las
consecuencias ante cualquier falta, error u omision de referencias en el documento. Sé que
este compromiso de autenticidad y no plagio puede tener connotaciones éticas y legales.

Por ello, en caso de incumplimiento de esta declaracion, me someto a lo dispuesto en la
Normatividad que implique al programa.

Claudia Elena Manriquez De JesUs

Ciudad de México, a 22 de Junio de 2023

43



