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INTRODUCCION

Las nuevas alternativas en el tratamiento de las parejas con esterilidad han
abierto una posibilidad para favorecer la reproduccidon humana, no sin llevar
consigo un riesgo debido al efecto de los diversos esquemas farmacolbgicos
para induccion de la ovulacion, los cuales favorecen la aparicidn de! Sindrome
de Hiperestimulacidon Ovérica que es la mas comin de las complicaciones
médicas en quienes se induce ovulacion por factor enddcrino-ovarico o en

reproduccién asistida.

Este sindrome es secundaric al crecimiento exagerado de las gonadas
femeninas con el desaroflo de uno o més foliculos con el objsto de lograr un
embarazo. Ademas con la presencia de efectos indeseables por este estado que
se manifiesta a nivel sistémico y con diverso grado de severidad leve, moderada

o severa pudiendo incluso en los casos mas graves llevar a la muerte.

Contemplado previamente por los profesicnales encargados de asistir en el
proceso bioldgico de la reproduccién, su fisiopatologia aun no es
complstamente conocida, lo que implica que los tratamientos propuastos sean
empiricos y basados en la experiencia de estos grupos concreténdose al

tratamiento sintomético del cuadro.



Su asociacion con el embarazo le confiere mayor duracion y severidad a los

casos, Mismos que sin embargo, no afecta directamente a éste.

El estudio y monitorizacién tanto ultrasonofrafico como con concentraciones de
estradiol sérico nos permite individualizar la dosis del farmaco, asi como el
decidir Ia adrninistracion de HCG, la cual parece a ser el galillo que inicia este

sindrome de Hiperestimulacion Ovérica.



MARCO TEORIGO

SINDROME DE HIPERESTIMULACION OVARICA

DEFINICION

Se conoce con el nombre de Sindrome de Hiperestimulacién Ovérica (SHO), ala
serie da eventos resultantes del manejo farmacolégico para inducir fa ovulacion,
con el objeto de estimular a la gbnada y e! posible embarazo, pudiendo
presentarse con o sin ésia (1), y, donde los ovarios responden con un desarrolio
folicular exagerado, comprendiendo desde hemoconcentracién, hipovolemia,
distensién abdominal y aumento de tarnafio de los ovarios en los casos
discretos, hasta insuficiencia renal aguda, trombosmbolismo, ascitis y derrame
pleural en los cases mas graves, desarroliando una situacién critica que incluso

puede llagar a la muerta. (2).

ETIOLOGIA

Este sindrome se presenta exclusivamento por el uso de farmacos utilizados
para inducir la ovulacion, con el propésito directo de lograr la obtencion de un
embarazo en muleres con problemas de esterilidad por disfuncion ovulatoria

{factor endéerino-ovarico) o en programas de reproduccion asistida.



De los cuales se presentan a continuacidn:

El citrato de clomifeno ( CC ), 85 un agente no esteroideo, activo por via oral,
con semejanza estructural & una sustancia estrogénica [dietilestilbestrol), el cual
tiens por mecanismo de accién un efecto antiestrogénico, simulando falsas
concentraciones estrogénicas, por deficiencia de su percepcién, activan al
mecanismo neuroenddcrino hipotaldmico-hipofisiario, 1o cual resulta con un
incremento en la secrecidn de las hormonas foliculoestimulante (FSH) y

iuteinizante (LH), con la subsiguients ovulacién.

Quedando por entandido que esta terapbutica no estimula directaments ia
ovulacién, si no que indica una sucesidn de acontscimientos que son las
manifestacionses fisioldgicas a un ciclo normal, limitan su efectividad a su

capacidad para producir una apropiada descarga do FSH.

Gonadotropinas Menopausicas Humanas ( HMG ), es un preparado
purificado de gonadotropinas extraidas de la orina de mujeres menopausicas,
conteniendo FSH v LH; inactiva por via oral, co oncucntra en presentaciones
para administraciébn por via intramuscular, actuando directamente dichas

hormonas exégenas en la induccidn de ovulacion.

Hormona Foliculo Estimulante Pura ( FSHp ), preparado purificado de

administracién por via intramuscular que continda el mismo principio de



aportacién exégena hormonal, con una adecuada respuesta funcional ovarica

para la maduracién folicular.

Gonadotropina Corlénica Humana ( HCG ), preparado obtenido de la orina de
embarazada humana y del tejido placentario, de via do administracicn
intramuscular, con semejanza bioldgica y estructural con la LH por lo que se usa
para obtener un efecto de "disparo” o estimulo ovulatorio ademés de soporte
luteo; generalmente se indica como terapéutica adicional a los anteriores

esquemas. (3-4).

€l funcionamiento ovérico no pusde explicarse sin tcmar en consideracitn los
demas sistemas enddcrinos que comunican sefales estimulantos e inhibitorias
al ovario y en los cuales el ovario se retroalimenta. Desde el punto de vista
funcional, el hipotalamo, la hipdfisis y el ovario estan refacionados; sin embargo,
la farmacologia con la terapéutica hormonal exégena altera en grado manifiesto
estas relaciones durants la estimulacién suprafisioldgica de los ovarios para

inducir ta ovuiacion.

La induccién de la ovulacion inicia antes de 1960 con los derivados de hipdfisis
humana, posteriormente con las gonadotropinas urinarias se lograron
excelentes indices de éxito en la mayoria de los trastornos anovuialorios de

origen supraovérico; y mas tarde, en los procedimientos de reproduccién



asistitla, en ocasiones se induce ovulacién en mujeres endocrinolégicaments

normales para mejorar la obtencion de oocitos y [a probabilidad de fecundacion.

Actualmente se han hecho intentos de induccién de ovulacion, con la supresidn
doe {a hipéfisis durante intervalos previos a terapéuticas con gonadotropinas del

tipo de los agonistas de GnRH.

INCIDENCIA

La presentacidn del SHO es variable segin diversos autores, con una incidencia
global que va desde el 8 at 50%, siendo la mayoria de las veces de grado leve;
dependiendo principalimente de la participacién de factores de riesgo, tales
como son et tipo de esquema utilizady para inducir ovulacion (CC, HMG, FSHp),
el nimero de ciclos estimulados, la presenia de sindrome de ovarios
poliquisticos, uso de HCG, programas de fertilizacién asistida (GIFT, FIVTE),
aspiracién folicular (1-2,5), asi como la presencia de embarazo, donds Ia
estimulacidon ovérica por la produccidon enddgena de HCG le confiere rnayor
tiempo de duracidn al SHO, et embarazo multiple, la edad cronoldgica de las
pacientes (mayor de 35 anos), el indice de masa corporal, los niveles de
estradiol (E2) (mayor de 4,000 pg/ml), ¢ imagenes foliculares ..iiltiples por

ultrasonido (IUS) (3 o més, mayor de 15 mm. de didmetro en cada ovario). (6).



CLASIFICACION

Han sido propuestas varias clasificaciones para el SHO por algunos autores,
destacando entre otras, las de Rabbau (1867), Schenker ancl Weinstein (1978) y
Golan (1989), quién se basa en su presentacién clinica y hallazgos de
laboratorio, dividiendo al SHO en tres categorias y seis grados de severidad. Sin
embargo, la més préctica, la clasificacién més acsptada en nuestro medio es la
realizada por la Organizacién Mundial para la Salud (OMS), en 1973 (1); a cual

describe tres grados:

Grado 1 o Leve.
So presenta con distensién abdominal, estado nausecso, vomito, diametro

avérico por US, menor de 5 cms.

Grado Il o Modserado.
Este so presenta con un aumento de la sintomatologfa del grado anterior,

agregandose dolor abdominal, diarrea, didmetro ovérico por US de 5 a 12 cms.

Grado It o Severo.
Corresponde a la sintomatologia previa aumentada, ademés de la presencia de
ascitls y/o hidrotérax, hemoconcentracién, trastornos en la coagulacién,

didmetro ovérico por US, mayor de 12 crns., anuria o falla renal.



FISIOPATOLOGIA

Aunque el proceso bioguimico exacto de como este sindrome se
poco entendido aln, los estudios sobre el caso sugieren que ¢
fundamenta! patogénico, es el incremerdo de la permeabilidad capila
sindrome ssta caracterizado principalments por un  crecimier
exgosive, demostrade por 1 formacion de maktiples quistes (foliculs
hemorragicos), con impartante edema de estroma y de una e
aguda de liquido procedente de los ovarios hacia el espacio ey
causado por un incremento de la permeabilidad capilar; por ¢

cuanto més voluminosos son los ovarios més grave os el proce

origina es
Y trastorno
' (7-8). Este
to ovérico
res, titeos,
travasacion
travascular,
pnsiguients,

so. Lo que

rosulta en formacion de ascitis, hidrotdrax o edema generalizado, y ésta pérdida

de liguidos y protainas hacia la cavidad abdominal conduce a la hipg

volemia y ia

hemoconcentracion, que conlleva a un descenso de la presién sarguinea, con

disminucion de la presién venosa central, con complicaciones cjinicas tales

como el aumento de la coagulabilidad, incremento en la osma

disminucién de la perfusion renal, conduciendo ésta a su vez, a ur

aridad y la

incremento

en la reabsorcién de sodio y agua en el tubulo proximal que produce oliguria y

excrecion escasa de sodio urinario, y al presentarse menor cantidad

de sodio en

el tibulo distal tiono lugar una disminucion del intercamtio de hidrégeno y

potasio por sodio, lo que conduce a acidosis hiperpotasémica. El laumento de

nitrégeno uréico sanguineo obedece a la disminucidn de la perfusién y al

aumento de la reabsorcién de urea. Debido a esta singular filtracidn

la creatinina




no aumenta tanto como el nitrdgeno uréico sanguineo. Por consiguiente, la
paciente  presenta  hipovolemia, azoemia e hiperpotasemia. La

hemoconcentracion puede ocasionar trombasis o tiomboembolismo. (4).

Todo lo anterior al parecer es condicionado por las altas concentraciones de
estrégeno que permiten el flujo de partfculas coloidales a traves de los grandes
vasos ovaricos y uterinos y que se acomparnan también de una elevacién en las
congentracioncs de histamina, prostaglandinas, progesterona, testostercna,
prolactina y aldostercna; esta Ultima asociada al incremento de la actividad de
renina plasmaética, suguiriéndo la existencia de un sistema ovario-renina-

angiotensina, complstamente indepandients. (1,5,9).

DIAGNOSTICO

Considerando al SHO como una patologia propia de pacientes de unidades de
reproduccidn humane. Es necesario para integrar el diagndstico de esta entidad
contar con el antecedente de la exposicion a aigin farmaco inductor de

ovulacién bien sea en esquemas simples o conibinados. {10-11).
El cuadro clinico consiste en hipersensibilidad o dolor abdominal, distension

abdominal, estado nauseoso, vémito y diarrea, incrementando su intensidad y

segUn la magnitud en que se presente éste, de igual forma las alteraciones en

n



los pardmetros de laboratorio y gabinete como: concentraciones en suero de
estradiol de mas de 4,000 pg/ml, la demostracidn ulirasonogréfica de miitiples
quistes ovaricos foliculares y/o crecimiento ovérico exagsrado, con o sin ascitis,
8s conveniente una teleradiografia de térax para valorar la existencia de derrame
pleural, también es obligado descartar la existencia de embarazo mediante una
prueba inmunolégica o bien fraccion Beta de HCG, BH (hemoconcentracion)

slectrolitos (Na, K) (4), y prusba de coagulacidn. (12-13).

TRATAMIENTO

Debido a que la fisiopatologia de este sindrome aun no es bien conocida, el
tratamiento actual es hasta cierto punto empirico, con estrategias basadas en el

mantenimiento de las funciones tanto circulatorias como renai.

El SHO de grado | o Leve, puede ser manejado en forma externa con reposo
ralativo y vigilancia; el grado il o Moderado y el grado [It o Severo requieren
obligadamente de una vigilancia intrahospitalaria, sometiéndose a reposo en
carma, con registro diario del peso corporal, valoracién estricta de los apories
alimentarios y de las excretas, y determinaciones frecuentes de los signos
vitales, obtencién de estudios seriados de hematocrito, nitrégeno uréico

sanguineo, creatinina, electrolitos, proteinas séricas y estudios de coagulacién.



Esta contraindicada la exploracién abdominal y pelviana brusca dada la extrema
fragilidad de los ovarios hipertrdficos, ya que podria precipitar con facilidad

ruptura y hemorragia.

Los trastornos secundarios a la hemoconcentracidn en la fase inicial (por
deplesidn de volumen intravascular e hiponatremia), pueden ser tratados con
soluciones hidroelectroliticas orales y cuando el hematocrito es igual o mayor a
45%, la correccion debe ser por via intravenosa con soluciones cristaloides
remplazando de 1.5 a 3 litros/dia aproximadamente, en ocasiones siendo Utiles
los expansores del plasma (dextran), transfusiones de plasma iresco congslado

y albimina humana (1,4-5,7).

El uso de diuréticos como tratamiento de la ascitis ha sido controvertido y
actualmente contraindicado, ya que éstos pocdrian reducir aun mas el volumen

intravascular y ser causa de shock hipovolémico o trombosis,

La gran mayoria tiende a recomendar el uso de la indometacina, que es un
inhibidor en la sintesis de prostaglandinas. Los blogueadores de receptoras de
histamina, como e maiealo de cloroieniramina se usa con la finaglidad de

disminuir la permeabilidad capilar

No se ha encontrado mejorfa con la aspiracion folicular, la administracion de

glucocorticoides, ni con la autotransfusion de liquido de ascitis, (14-17).



La paracentesis usada en casos de ascitis a tensién que condicionan disnea
intensa, es una alternativa terapéutica invasiva, la toracocentasis esta indicada

en los casos con darrame pleural o insuficiencia respiratoria.

En general el tratamisnto quirirgico sélo se reserva para los casos de ruptura o
hemorragia ovérica, emprendisndo medidas hemostaticas, conservandc en lo
posible los ovarios, ya que la norma general 5 su retorno al tamano normal
(1.5-7).

El aspecto fundamental es que el SHO lleva a la resolucion gradual con el

transcurso del tiempo (4).

COMPLICACIONES

En Ja mayor parte de los casos, el SHO es facimente diagnosticado y limitado.
Sin embargo, en condiciones graves pueden presentarse complicaciones como
la falla organica multiple, siendo dJe las mas graves la falla renal, la
tromboembolia pulmonar y el sindrome de dificultad respiratoria de! adulto, los

cuales llagan a requerir de manejo en la unidad de cuidados intensivos.

También se han reportado casos de trombosis venosa cerebral profunda e

incluso de muerte (6,18).



OBJETIVO

El propédsito de este trabajo es el de revisar y analizar la experiencia
institucional del sindrome de hiperestimulaciéon ovérica, en pacientes que
ameritaron internamiento, con la finalidad de conocer su forma do presentacion,
la relacidn que existe con los diferentes programas de induccion farmacoldgica
de la ovulacion, el valor real que tiene la monitorizacion y vigilancia de la
respuesta ovérica, as{ como sus manifestaciones clinicas y de laboratorio que

nos permitan clasificar y tomar una conducta terapéutica oportuna y adecuada.

14



MATERIAL Y METODOS

Se analizaron en fcrma retrospectiva los expedientes de 30 pacientes gue
ameritaron hospitalizacién a consecusncia de SHO, en el Instituto Nacional de
Perinatologia durante e! pericdo de! primero de enero de 1989 al treinta de junio

de 1993.

Se revisd la causa de esterilidad, tipo de ssteridad, edad de las pacientes,
esquemas de estimulacién ovérica utilizados, nimero de ciclos, grades de
hiperestimulacion de acusrdo a la clasfficacién de la Organizacién Mundial de la
Salud, cuadro clinico, presencia de ascitis y/o darrame pleural, tratamiento
utilizado, dias de estancia hospitalaria, coexistencia de embarazo y evolucién dal

mismo.

A todas ellas se las realizd biometria hematica cornpleta en un hemocitometro
Coulter Courtter S880 { Coulter Electrcnics inc.), se midieron tiempos de
coagulacién (tiempo de protrombina y tromboplastina parcial) en un Fibrintimei
(Behring), se midiercn electrolitos en suero (sodio, potasio, clora). El ultrasonido
se realizé tanto con transductor abdominal como vaginal con los equipos
Toshiba Salk 38 Sonolaysr NSAL 38 AS y Philips SDR 1550XP. Se realizd
radiografia de térax. También ss tomd muestra para fraccion Beta de HCG con

la finalidad de ver si axistia embarazo o no.

1%



Los resultados se analizaron determinando la mediana y los intervalos, se
sacaron promedios de presentacién del SHO de acuerdo a la edad y tipo de

estimulacion.



RESULTADOS

Se analizaron freinta casos de pacientes con diagndstico de SHO que
ameritaron hospitalizacion en el Instituto Nacional de Perinatologfa entre el
primero de enero de 1989 y el treinta de junio de 1993; la distribucion ds casos
durantg este perfodo fue de la siguiente manera: 2/30 en 1983, 4/30 en 1990,
11/30 en 1991, 10/30 en 1932 y 3/30 en fos primeras seis messs de 1993 (fig.
1). La edad de las pacientss fluctud entre 21 y 35 aros con una mediana de 29
afos. La distribucién por grupos de edad fue de cinco casos en menores de 25

afios, 14 casos entre 26 y 30 afios, vy 11 casos antre 31 y 35 afios 0 mas.

De los treinta casos 20 correspondieraon a pacientes con ssterilidad primaria y 10
a pacientes con esterilidad secundaria (fig. 2). E! tiempo de evolucion de ia
esterilidad an et grupo de estarilidad primaria, 14/20 tenlan menos de cinco anos
de evolucion, 5/20 tenfan entre 6 y 10 aftos y 1/20 tenia once anos de evolucién
de la esterilidad; en el grupo con asterilidad secundaria 9/10 tenian cinco afos o

menos do evalucion y 1/10 mds de once afos.

Para el andlisis se dividisron de acuerdo con el esquema ds estimuliacion

utilizada, en tres grupos de pacientes:

1} Citrato de clomifeno s6lo 0 en combinacién con manotropinas
(FSH/LH), o FSH

) Menotropinas solas



iy FSHp sola (fig. 3).

En e! grupo | huhieron siete pacientes que ameritaron internamiento, de los
cuales uno tuvo SHO grado |, cinco tuvieron grado 1l y uno grado Ili. (fig. 4).
Cuatro de ellas se hiperestimularon en el primer ciclo de tratamiento, dos en el
segundo ciclo y una en el tercer ciclo (fig.5). E! sintoma més comun fue el dolor
abdominal (85.7%), seguido por la distension abdominal (57.1%) y la tos
(28.5%), las nauseas, el vémito y la disnea tuvieron un porcentaje semejante de
presentacidén (14.2%), (fig. 6). Hubieron cuatro embarazos (fig. 7). Da los cuales
dos de ellos fueron embarazos Unicos y los otras dos ernbarazos multiples (fig.
8). Los embarazos Unicos fueron a término y de los emnbarazos muiltiples une fue
pretérmino y otro concluyd en aborto del primer trimestre (fig. 9). De estos
embarazos, uno cursd con pielonelritis, uno con infeccion de vias urinarias y uno

mas con amenaza de aborto (fig. 10).

En ol grupo Il hubieron 18 pacientes (fig. 3), de los cuales una tuvo SHO grado |,
13 pacientes con grado il y cuatro con grado Il (fig. 4). Nueve de ellas se
hiperestimularon en el primer ciclo de tratamiento, seis de ellas en el segundo
ciclo y tres en el fercer ciclo (fig. 5). El sintorna mds comidn fue el dolor
abdominal (100%), seguido por la distansidn abdominal y las nauseas (66.6%),
vémito (33.3%), disnea (27.7%), tos (16.6%), diarrea y paresias (11.1%) y
estrefiimiento (5.5%) (fig. 6). En este grupo hubieron ocho embarazos (fig. 7),

cinco embarazos fueron Unicos y tres embarazos multiples (fig. 8). De los

18



primeros, dos ermbarazos finalizaron en aborto, un embarazo fue ectdpico y dos
més fueron a término (fig. 9). De los embarazos mdttiples los tres fueron
pretérminc. Estos embarazos tuvieron algunas de las siguientss complicaciones,
uno cursd con pielonefrilis, uno con sindrome ictérico y otro con amenaza de

aborto (fig. 10).

En el grupo Il hubieron cinco pacientes (fig. 3), de éstas, tres tuvieron SHO
grado |, una grado !l y otra grado ! {fig. 4). tres pacientes se hiperestimularon
en &l primer ciclo de tratamiento, una en el segundo ciclo y otra mAs en el tercer
ciclo {fig. 5). El sintoma més comin fue el dolor abdominal (100%), seguido por
la distencién adominal (60%), el vomito (40%) y la nadusea y la disnea {20%
cada una) ({fig. B). En este grupo hubieron tres ambarazos (fig. 7), en ol cual dos
embarazos fueron Gnicos y atro multiple (fig. 8). Los dos primeros concluyeron

en abortos de primer trimestre y el embarazo maltiple fue pretérmirio {fig. 8).

El nimero de embarazos on relacion al grado de SHO ohservados, se presentan

en la figura nimero 11.

E! niimero de casos con SHO, segln el grado, el esquema utiizado, asi como el

ciclo en que ocurrid esta complicacion, se observa en la tabla nimero 1.

19



En la tabla nimero 2, se especiiica el tipo de tratamiento utilizado de acuerdo al
esquema de estimulacién ovérica, al mismo tiempo en la tabla nimero 3, se

anotan los resultados de laboratorios tarnbien separados por grupos.
Los niimeros de dias de hospitalizacion gue ameritaron las pacientes con SHO

on relaciér: al esguema farmacoldgico utilizado y numero de ciclos, se prasenta

en la figura ntrmero 12, con una mediana de cuatro dfas.
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DISCUSION

El gran avance que se ha tenido en el campo de la biologfa de la reproduccion
en los Ultimos anos, y sobre todo en lo relacionado al factor enddcerino-ovarico,
ha marcado una nueva aspectativa en el futuro de las parejas con esterilidad, ya
sea por el poder precisar el desorden endécrino asf como por la disponibilidad
de farmacos en la actualidad para su posiblo correlacion. Los protocolos de
Hiperestimulacién Ovérica controlada para parejas con esterilidad de causa no
determinada o para los programas de reproduccion asistida, ha hecho mads
liberal el uso do estos medicamentos; sin duda alguna la limitacién de estos
manejos estan reiacionados por una parte al costo y por otra, a que su
administracién requisre de una monitarizacidn tanto horrmonal como bioffsica
(foliculogramay), lo que incrementa of costo. Sin embargo el roquerir de estos
programias aun con todo su control expone una complicacion que depende en
gran parte a una respuesta bioldgicy e individual que debe ser manejada y
evaluada o por lo menos sospechada, en toda paciente que recibe un esquema

de induccion farmacoldgica de ovulacion.

Como ya se ha mencionade este SHO se prasenta en relacion directa Al uso de
inductores de ovulacion y es motivo de preocupacion el conocer cada vez mas
sobre sus posibles etiologias y comportamiento, can el fin de evitar problemas

serios o irrevarsibies.



Dadas las caracteristicas del estudio, que es retrospectivo y que Unicamente
conocemos Y analizamos los casos que se hospitalizaron o que cuando menos
consultaron por el servicio de urgencias del Instituto Nacional de Perinatologia,
sabiendo que los cuadros leves pueden pasar desapercibidos, no nos fue

posible conocer la frecuencia real de este sindrome en nuestro [nstituto.

Como se puede observar en la figura 1, ia incigencia de casos nuevos con SHO
se incrementd notablemente hasta 1991 (primeros tres afios del estudio), sin
embargo es de comentar que en los ltimos tres afios el ndmero de casos se ha
conservado practicamente sin cambios, lo que puede obedecer a dos cosas: la
primera al mayor conocimiento de la dosis minima necesaria v mejor control de
la induccién de ovulacion, Ia segunda a que el grupe mayor de estas pacientes
corresponden a pacientes del programa de reproduccion asistida, en donde va
implicita la capiura ovular y por lo tanto la aspiracidn en su totalidad del liquido

folicular; que probablemente disminuye la incidencia del SHO.

La edad de la paciento ss l0gico que siempre va a obedocer a pacientes en
adad reproductiva, por lo que la edad por si sola no es un factor determinante

en este analisis,

De acuerdo al tipo de esterilidad en forma general, las dos terceras partes
correspondieron a parejas con esterilidad primaria y una tercera parte a parejas

con esterilidad secundaria. Al igual que en ofras investigaciones relacionadas



con el tama, las pacientes del grupo de esterilidad primaria en su mayoria son
pacientes anovulatorias con pobre respuesta, pacientes con esterilidad de
causa no determinada en las que se practicd inseminacion artificial, al contrario
de las pacientas con esterilidad secundaria que en la mitad de ios casos la
causa fue por factor tubo-peritoneal atterado en forma irreversible y en las que

se realiz6 fertilizacion in vitro.

Un aspecto al que no se le da el valor real y que es motivo de estudios mas
profundos, es lo relacionado al tiempc de esterilidad; aunque no pudimos
observar una diferencia estadisticamente significativa entre mas de cinco afos y
menos ds cinco afios de evolucién de ésta, creemos que es una variable a

considerar.

Quizds uno de los aspectos fundamentales y que estan directaments
relacionados con el SHO es el correspondiente al esquema de inducciébn de
ovulacién, donde cbsarvamos que en el grupe | es decir, de citrato de clomifeno
y menotropinas se presentd en 7/30 un cuadro moderado lo que 8s menor en
relacion al grupo i, en el que fue 18/30. En este mismo grupo W observamos,
que fus el de mayor niimerc de pacientss con SHO, que la mayoria presenté el
grado I; en el grupo de FSHp aparscen més los cuadros leves do
hiperestimulacion y de una proporcién de 5/30, deto muy bajo ya que este
grupo en particular son pacientes con ovarios poliquisticos, niveles séricos bajos

de FSH enddgenay en generai con pobre respuesta ovérica.
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Pareceria i6gico pensar que pudiera existir un factor acumulativo con la
administracién de inductores de ovulacion, sin embargo, susle ser un evento
totaimente independients en cada ciclo, ya que en el 50% de las pacisntes
estudiadas, su complicacion se presentd en el primer ciclo de estimulacion con
un descenso paulatino y significativo en los siguientes dos ciclos, teniendo

mayor significancia en el grupo ii.

El cuadro de manifestaciones clinicas aparece en términos generales a los siete
dias de haberse aplicado la HCG, es sin duda alguna ta piedra angular que hace
acudir a la paclente a consulta y que el médico en base a los antecedentes
sospeche y pueda clasificar el SHO. Existe una buena lista de sintomas que se
manifiestan en este sindrome que desde luego estdn asociados al grado de
hiperestimulacién y at ssquema de induccidn ovulatoria; sin embargo los cuatro
datos que aparecen independisntements det esquema y de! grado ds dafio, son
el dolor abdominal, distension abdominal, nduseas y vomitos. La disnea esta
directaments relacionada con los grados moderado o severo de cualquier
esquema de induccion, mientras que la diarrea, tos, estredimiento no guardan

relacién maés que con el grupo de menotropinas.

En términos generales podemos decir cue la sintomatologia que origind et
internamiento, mejoré en promedio a las 72 horas de hospitalizacion,
permitiendo el egrese de la paciente al cuarto dia y sélamsnte 5§ de 30 casos

ameritaron manejo hospitalario hasta por ocho dfas y estuvieron incluidas en el
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grupo de menotropinas solas. Por otro lado cuatro de estas cinco pacientes
resultaron con pruebas de embarazo positiva. Al igual que otros autores existe
una fuerte correlacién entre SHO y embarazo, lo que nos obliga a que en estas

pacientes el embarazo sea investigado lo mas tamprano posiblo.

Dadas las caracteristicas de los programas de induccién falicular muitiple y con
la mejora dei factor masculino en tos casos de reproduccion asistida asi como la
sincronfa de la ventana ovulatoria y el coito, los embarazos multiples se ven
incrementados hasta en un 33% de los casos, observando que seis de quince
embarazos en nuestra serie, fueron multiples y una vez méas relacionamos al
grupo | donde se usaron menotropinas sokas o bivn combinadas con citrato de

clomifeno.

El comportamiento obstétrico y perinatal de los embarazos logrados con
esquemas de induccién de ovulacidn, parecerian tener mayor riesgo de
complicacionas y aunque no estan bien sstablecidos una correlacién de causa-
efeclo directa, en ests grupo de pacisntes independiontements de su esqusma
farmacolodgico, existe un aumento del 8 al 10% en relacion a la tasa de abortos
que es del 20% en la poblacién general, situacion que hay que analizar con
cuidado dado que nuestra poblacién esteril esta bien controlada y en la

poblacién general pudiera existir seguramente un subregistro.
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El tamario que adquieren los ovarios y por consiguiente su peso, ademds de
otros factores intratubarios qus medifican el transporte de gametos, suele ser un
factor de riesgo para el embarazo ectdpico y que debe sospecharse y buscarse
intencionadamente en toda paciente con esterilidad; sin embargoe no parece

haber diferencia significativa con la poblacién general.

El naciriento pretérmino si guarda relacién con un incremento en esta
poblacion y es légico este cambio ya que obedece a una sobredistencién
uterina prematura, generada por la gestacién multiple y las complicaciones

inherentes a esta entidad.

No existe relacién alguna entre la morbilidad obstétrica y & esquema de
induccion ovulatoria, ya que los cuadros manifestados en estas pacientes son
eventos totalmente independientes y aislados que suelen manifestarse en forma

comiin en la poblacién general.

El capitulo correspondionte al manejo del SHO esta relacionado al grado de
complicacién y estd encaminado bésicamente a ser madico y conservador
donds el reposo, la hidratacidn y regulacidn electralitica, asi como el uso de
inhibidores de sintesis de prostaglandinas y analgésicos, son suficientas para
controlar la hiperestimulacion y en pocas ocasiones se amaerits toracocentssis o
el tratamiento quirdrgico de los ovarios no fue necesario 6n nuestra serie, ya que

éste no solo seria la puncidn y evacuacion del liquido folicular o la hemostasia en
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caso de ruptura ovérica, sino que por las caracterfsticas de los ovarios en ese
momento, pudiera terminar eén la ooferectomia y la reparcusién de fertilidad que

esto repressnta.

Sebemos y debemos preocuparnos porque todo aquel médico qus vea
pacientes candidatas al uso de farmacos inductores de ovulacién y en especial
los parenterales como son las menotropinas o FSHp, conozcan a fondo su
térmacodinamia y dnsis minima necesaria para cada paciente, sin olvidar que se
requiere de una monitorizacién de la respussta ovérica, donde los niveles de
estradio! y la dimensidn folicular por US juega un papel importants, asi como la

administracién de HCG.
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Tabla 1. Nimero de casos de sindrome de hiperestimulacién ovarica
seqgin ¢l grado, esquema y ciclo de estimulacién,
Namero de cilclo

- 1 2 3
Grado de
hiperestimulacién T I1 II1 I 11 I1r I 11 III
Esquema
Clomifeno
mas 'S o o] 3 1 o 2 1 1 0 (8]
menctropinas
Menotropinas 1 & 2 0 5 1 4] 2 1
FSH 0 2 1 1 0 [4] o0 1 o

0



Tabla 2. Tratamlento recibido de acuerdo al esquema de
estimulacién

Tratamiento

Reposo Soluciones Indometacina Analgésico
Esguema
Clomifeno
mas FSH o 7 5 7 o
menoctropinas
HMenotropinas 18 14 13 [}
FSH 5 4 2 0

solo 1 paciente del grupo de FSH aneritd toracocentesis
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Tabla 3 Resultados de exdmenes de laboratorio de
esquema de estimulacion

acuerdo al

Hematocrito Plagquetas Na K Cl
(%) (x 1000) {mEg/ 1)
Esquema (x ml)

TP

TP

(segundaos)

Clomifeno

mas FSH o 37 287 138 3.9 107
menotropinas

Menctropinas a3 300 145 4.1 108

Fsll 42 271 139 4.4 106

12.8

12,5

12.9

28

29.2

25.3




CONCLUSIONES

1.- La aparicidn del SHO dependeré de conocer a fondo la farmacodinamia y
dosis mfnima necesaria para cada pacients, de acuerdo al esquema de

induccion de avulacion utilizado.

2. E! uso de los inductores de owulacién requieren de una adecuada
monitorizacién de la respuesta ovérica con el fin de evitar la presencia dal
SHO.

3.- El tratamiento del SHO en la mayor parte de las veces soré médico.
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