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RESUMEN

Objetivo.- Determinar la prevalencia de la obesidad, especialmente el fenotipo
central, de los pacientes con infertilidad atendidos en el Servicio de Reproduccion
Humana del Centro Médico Nacional 20 de noviembre durante el periodo
comprendido del 20 de septiembre de 2011 al 31 de mayo del 2012.

Material y métodos.- Se realiz6 un estudio epidemioldgico, de tipo observacional,
descriptivo, analitico, prospectivo y transversal, en los pacientes masculino y
femeninos con infertilidad tanto primaria como secundaria atendidos en el Servicio
de Consulta Externa de Biologia de la Reproduccion Humana del Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE en el periodo comprendido entre el 20 de
septiembre de 2011 hasta el 31 de mayo de 2012. La recoleccion de datos se llevo
a cabo en el momento que los pacientes acudieron al Servicio de Consulta
Externa de Biologia de la Reproduccion, en el cual se les realizaba somatometria
de peso, talla, IMC, presion arterial sistolica, presion arterial diastolica, presion
arterial media, cintura, cadera, indice cintura cadera, los cuales se registraban de
forma inmediata en una base de datos de Excel. También de esa forma se
agregaron a la base de dato caracteristicas cualitativas de la poblacién en estudio
como sexo y edad, entre otras con el objetivo de caracterizar de manera amplia la
poblacion de estudio.

Resultados: Se obtuvo una muestra de 239 pacientes con diagnostico de
infertilidad. La frecuencia de mujeres fue de 132 (55.2%) y de hombres de 107
(44.8%). Se encontraron tres grandes grupos de poblacion: peso normal [IMC de
18 a 24.9 kg/m?] con una frecuencia de 64 casos (26.8%); sobrepeso [IMC de 25 a
29.9 kg/m?] con una frecuencia de 121 casos (50.6%); obesidad [IMC > 30 kg/m?]
con una frecuencia de 54 casos (22.6%).La prevalencia de obesidad es de 22.6%
y de sobrepeso de 50.6%, si tomamos en cuenta los criterios de la OMS para
clasificar el estado nutricional de las personas con base en su IMC. La prevalencia
de obesidad en la poblacion estudiada es aun mayor si estadificamos a los
pacientes con base en indice cintura-cadera incrementado (30.9%) comparada
con un IMC mayor de 30 kg /m2 (22.6%)

Conclusiones: La infertilidad debe ser entendida como una enfermedad
multifactorial y no como un cuadro clinico causado por una sola alteracién
patoldgica. La obesidad puede ocasionar disminucion de la fertilidad en hombres y
en mujeres principalmente como consecuencia de alteraciones endocrinas con un
espectro muy amplio. Se recomienda que los pacientes con infertilidad sean
valorados en forma multidisciplinaria por endocrin6logos, bariatras, nutridlogos,
bidlogos de la reproduccién y psicélogos para lograr una reduccién de peso
significativa y sostenida.

Palabras Clave: Infertilidad. Obesidad.



I. INTRODUCCION.

.1 Antecedentes

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha definido la obesidad como un

indice de masa corporal mayor o igual de 30 kg/m2. (1)

Cuadro I. Clasificacién de la obesidad de la OMS.

Estado nutricional. | indice de masa corporal (IMC)

Peso bajo <18.5 kg/m2
Peso normal 18.5 — 24.9 kg/m2
Sobrepeso 25.0 — 29.9 kg/m2

Obesidad grado 1 | 30.0 — 34.9 kg/m2

Obesidad grado 2 | 35.0 — 39.9 kg/m2

Obesidad grado 3 > 40 kg/m2

La obesidad se puede definir como el exceso de grasa corporal en relacion con la
masa magra del cuerpo; sin embargo, resulta dificil y complejo cuantificar de modo
preciso los depositos de grasa, aun cuando se dispone de métodos especificos de
imagen para evaluar la composicion corporal, los indicadores indirectos (entre

ellos los indices somatométricos simples) han demostrado ser en diversos grupos
1



iguales o incluso mas precisos como predictores de riesgo y mas utiles en la

practica clinica.(16)

La mayor parte de los reportes que documentan las consecuencias metabdlicas en
pacientes obesos se han llevado a cabo usando como método de medicidén el mas
simple indicador de obesidad que es el IMC; no obstante, la evidencia se acumula
demostrando que no solo la obesidad general sino que ciertos tipos de localizacion
y distribucion de la grasa corporal pueden producir un impacto en el riesgo
cardiometabdlico de una manera mas predecible. Se piensa que la obesidad
abdominal evaluada con diferentes indices somatométricos puede ser un mejor
predictor de riesgo que el IMC para el desarrollo de las complicaciones asociadas

a la obesidad. (16)

Se han disefiado una amplia variedad de indices y escalas de medicion de
obesidad partiendo de célculos antropométricos simples, ajustados o
combinaciones entre ellos. El mas comunmente empleado es el IMC que emplea
diferentes estratos de riesgo empezando con sobrepeso definido como un IMC

entre 25 a 30 kg/m2 y obesidad con un IMC > de 30 kg/m2. (16)

De este modo se ha propuesto también la estratificacion de otros indices como el
caso del perimetro de cintura, lo cual podria agregar puntos a sus valores

predictivos. (16)

Entre los indicadores indirectos de obesidad y obesidad abdominal que han

demostrado utilidad en la practica clinica estdn los pardmetros antropométricos
2



simples [indice de masa corporal (IMC), perimetro de cintura (PC), indice cintura-
cadera(ICC), indice cintura-talla (ICT)]; sin embargo, hasta el momento no existe
un consenso sobre cudl es el indicador somatométrico con mayor sensibilidad y
especificidad como predictor de riesgo cardiometabdlico; no obstante, las
dificultades que resultan de adaptar los resultados a diferentes grupos
poblacionales limitan su utilidad, es por eso que contar con indicadores de
obesidad efectivos en la préactica clinica que ayuden a predecir los riesgos a la

salud resultaria de valiosa ayuda.(16)

Diferentes estudios han demostrado cémo cada indicador somatomeétrico en
mayor o menor medida se encuentra relacionada o predice de manera

independiente los riesgos de desarrollar diferentes desérdenes metabdlicos. (16)

Otros estudios ubican las escalas de adiposidad global como mejor predictor de
resistencia a insulina y marcadores de riesgo metabdlico como adiponectinas y
proteina C reactiva, o dislipidemia, contrastandose con los reportes sobre
indicadores de obesidad central identificados como mejores indicadores de riesgo
para desarrollar alteraciones del metabolismo de la glucosa, diabetes o

hipertension arterial. (16)

En diversos estudios se ha comprobado que no es simplemente la existencia de
una proporcion mayor de grasa corporal por encima de lo considerado “normal” y
gue lo clasificaria como obeso — el peso alto para una talla dada induce a pensar

en la presencia de obesidad, pero no necesariamente se asocia con ella-, un



indicador de mayor riesgo de morbilidad y muerte. Es la distribucién de esta grasa,
con una mayor localizacion en la regién abdominal, la que determina este riesgo.
(17) La relacion entre la circunferencia de la cintura y la circunferencia de la
cadera, o indice cintura-cadera, es utilizada cada vez con mayor frecuencia en la
estimacion de un incremento relativo de la grasa abdominal, para detectar asi a

los individuos en riesgo. (17)

La relacion entre los valores del indice cintura-cadera y la presencia de diabetes
mellitus tipo 2, dislipidemia, hipertension arterial y coronariopatias, entre otras
enfermedades y afecciones, ha sido objeto de varios trabajos, lo que ha llevado a
establecer como valores del indice cintura-cadera, e implican un mayor riesgo de
morbilidad los superiores o iguales a 0.80 para el sexo femenino y los mayores o

iguales a 1.0 para el sexo masculino. (17)

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DE LA OBESIDAD.

La obesidad se ha convertido en un nuevo problema de salud mundial y epidémico
con impacto significativo en la morbilidad y mortalidad por enfermedad

cardiovascular, diabetes, hipertension y enfermedades relacionadas. (2)

El sobrepeso y la obesidad representan una rapida y creciente amenaza a la salud
de la poblaciéon y con un incremento en el nimero de ciudades a nivel mundial
(OMS 1997). Algunos factores como el tipo de alimentacion, estilo de vida y
posiblemente factores étnicos pueden ser importantes al determinar la magnitud

de las complicaciones asociadas con la obesidad.



Estos incluyen: diabetes mellitus tipo 2, enfermedades cardiovasculares, canceres,
enfermedades gastrointestinales y artritis. Ademas, asociaciones significativas han
sido observadas en el campo de la endocrinologia de la reproduccién, entre ellas
el exceso de grasa corporal (principalmente obesidad abdominal) y ciclos
menstruales irregulares, infertilidad espontanea o inducida reducida, incremento
en el riesgo de aborto y de carcinomas hormono-dependientes (p. ej. Mama,
endometrial). Distintos cambios en las hormonas sexuales circulantes parecen

subrayar estas anormalidades. (3)

Se ha demostrado que la obesidad estd asociada con fertilidad reducida en
hombres y mujeres. Si bien, los efectos en hombres son modestos, el incremento
en la proporcién de obesidad en la poblacién general puede causar un dramatico

incremento en la prevalencia de infertilidad entre varones en los afios por venir. (2)

Desde 1971, el porcentaje de fertilidad en los Estados Unidos ha estado por
debajo del umbral requerido para mantener una poblacién estable (i.e. por lo
menos 2.1 nacimientos por mujer en edad reproductiva) (Hamilton 2004). Este
déficit puede ser explicado parcialmente por cambios sociales en el deseo del
tamafio de la familia, incremento en la disponibilidad y efectividad de
anticonceptivos e incremento en la disponibilidad y uso del aborto inducido. No
obstante, entre 1996 y 2002 el incremento en procedimientos de reproduccion
asistida (78%) y en el numero de embarazos debido a técnicas de reproduccién

asistida se incremento en 120%, lo anteriormente referido sugiere que entre otros



factores, la disminucion de la fertilidad puede explicarse en parte por una

disminucién en la fertilidad humana.(4)

El uso de técnicas de reproduccion asistida se ha incrementado tremendamente
en las ultimas tres décadas (Society for Assisted Reproductive Technology and
American Society for Reproductive Medicine, 2002). Si bien esto puede deberse a
una mejor disponibilidad de tecnologias actuales, un incremento en la demanda de

atencion para la fertilidad también puede jugar un papel importante.

Dicho incremento en la demanda también puede deberse a un incremento en la
incidencia de Chlamydia Trachomatis y a edad materna avanzada (Martin 2000,
Coombes 2000). Adicionalmente, la obesidad se espera sea una potencial causa

para el incremento en subfertilidad en un futuro cercano (Bolumar y cols., 2000).

()

La incidencia de obesidad en mujeres en edad reproductiva era de 12% en Europa
del Oeste y de 25% en América del Norte (Butler 2004, Linné 2004, James 2005)
Las principales consecuencias adversas son enfermedad cardiovascular, diabetes
tipo 2 y cancer. La obesidad ha llegado a ser el sexto factor mas importante para
morbilidad y mortalidad. Ademas la obesidad es un factor de riesgo conocido para

anovulacion, el cual puede derivar en subfertilidad. (5)

La prevalencia de la obesidad en los Estados Unidos es alta, excediendo 30% en
la mayor parte de los grupos de edad y sexo, excepto para los hombres en el

grupo de edad entre 20 y 39 afos. (6)



El incremento en los porcentajes de obesidad presenta un reto global en materia
de salud publica. Aproximadamente 1.6 billones de adultos alrededor del mundo
padecieron sobrepeso y por lo menos 400 millones fueron obesos durante 2005.
Estas cifras han hecho suponer un incremento de 2.3 billones y de 700 millones
para sobrepeso y obesidad respectivamente para el afio 2015. En el occidente
56% de las mujeres en Inglaterra y 61% de las mujeres en Estados Unidos, se
cree gque seran obesas 0 con sobrepeso. La prevalencia de obesidad es
relativamente baja en ciudades asiaticas como China y la India. No obstante, en
los ultimos 20 afios, los porcentajes de obesidad se han triplicado en los paises
desarrollados y 10% de los nifios alrededor del mundo padeceran sobrepeso u

obesidad. (8)

LA OBESIDAD EN MEXICO

En la poblacion mexicana se ha estimado que entre 65-80% de la poblacion tiene
un indice de masa corporal (IMC) mayor de 25 kg/m2 y 24.2% de hombres y
34.5% de mujeres mayores de 20 afios sufre obesidad. Existe una fuerte evidencia
gue reconoce a la obesidad y especialmente a la obesidad abdominal como factor
de riesgo independiente para padecimientos de orden metabdlico, oncologico y
condiciones cardiovasculares como la enfermedad cardiovascular coronaria,
accidentes cerebrovasculares e hipertensién, éstas son las que obligan a

identificar y clasificar este trastorno.(16)



El problema real de la obesidad esta lejos de ser exclusivo de los Estados Unidos.
En la mayoria de las ciudades de América Latina y el Caribe, la obesidad es una
patologia creciente. Por ejemplo, en ciudades como Chile, Jamaica, México, Peru

y Venezuela, dos de cada tres adultos padece sobrepeso u obesidad.

Los adolescentes también son victimas de esta epidemia, con niveles de

sobrepeso tan elevados como 24% en México, 14% en Chile y 12% en Peru. (7)

DEFINICION Y CAUSAS DE INFERTILIDAD A NIVEL MUNDIAL Y EN MEXICO

La infertilidad es la incapacidad de concebir después de un afio de relaciones
sexuales frecuentes sin métodos anticonceptivos. La incidencia de infertilidad

esta en aumento en todo el mundo, y sus cifras varian del 10 al 20%.(14)

La infertilidad se define como la incapacidad de una pareja para concebir después
de 12 meses de relaciones sexuales frecuentes, sin utlizar métodos de
planificacién familiar. Es un problema que llega a afectar a 1 de cada 6 a 10
parejas. La mayor parte de los estudios efectuados en paises présperos indica
gue 15% de todas las parejas experimentara infertilidad primaria o secundaria en

algiin momento de su vida reproductiva. (15)

El estudio de Collins, en 14,141 parejas infértiles, report6 que las principales
causas de infertilidad fue: trastornos ovulatorios (27%), parametros seminales
anormales (25%), alteraciones tubarias (22%), endometriosis (5%), otras

alteraciones (4%) y causas desconocidas (17%). (14)



También son factores de riesgo de infertilidad: edad materna avanzada
(disminucion de la calidad de los ovocitos y reduccion de la calidad de los
foliculos), tabaquismo (disminuye rapidamente la reserva folicular y la menopausia
es mas temprana), quimioterapia y radioterapia (disminucion de la reserva

folicular, la menopausia sobreviene de inmediato). (14)

La enfermedad pélvica inflamatoria es una causa de enfermedad tubaria

relacionada con infertilidad.

Las operaciones pélvicas son otro factor de riesgo para la formacion de
adherencias en 75% de las mujeres. La obesidad favorece la anovulacion por

retroalimentacion inadecuada de los estrogenos. (14%)

El estrés puede desencadenar la anovulacion, aumentar la produccion de
prolactina y disminuir la frecuencia de la secrecion pulséatil de GnRH con supresion
de la secrecion de gonadotropinas. Esto puede disminuir la fertilidad en mujeres
con ciclos alargados. El acondicionamiento fisico por mas de tres horas al dia
altera la secrecién ciclica de GnRH, por aumento de los opioides enddgenos

asociados con disminucion de gonadotropinas y aumento de prolactina.

La anticoncepcion con dispositivos intrauterinos se relaciona con infertilidad
tubaria, posterior a infeccion, en pacientes con alto riesgo de enfermedades de
transmision sexual. EI consumo excesivo de alcohol y cafeina (més de tres tazas

al dia) afectan la fertilidad en grado variable. (14)



En nuestro medio existen limitaciones para conocer con precisién el nimero de
parejas afectadas por infertilidad, aunque éste puede aumentar por distintos
motivos: tendencia a posponer los embarazos en edades avanzadas, uso de
métodos anticonceptivos, aumento en la incidencia de enfermedades de
transmision sexual, dietas, ejercicios extenuantes y exposicibn a toxicos

ambientales. (15)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reporta como causas principales de
infertilidad el factor tubario, incluida la endometriosis en 42% de los casos y los
trastornos ovulatorios en 33%. Se encontrd distribucion similar en Asia, Ameérica

Latina y Medio Oriente. (15)

Otros autores resumen de la siguiente manera: factor pélvico que incluye
enfermedad tubaria y endometriosis entre 30 y 40%, factor masculino con
anormalidades primarias en la produccion espermatica 40%, factor cervical entre 5
y 10% vy, por ultimo indeterminacion de la causa condicionante de infertilidad en

5%. (15)

En México, Ramirez y colaboradores, reportan al factor endocrino-ovarico alterado
en 35% de los casos, el sindrome de ovario poliquistico es la alteracion mas
frecuente en 43%, seguido del factor tuboperitoneal en 28% y factor masculino

alterado en 26%.

La inconsistencia de los estudios epidemiologicos realizados impide ofrecer

conclusiones firmes de la tendencia en tasas de infertilidad. La distribucidn comuUn
10



de las causas de infertilidad puede desconocerse debido a la escasez de

informacion proveniente de las clinicas de infertilidad. (15)

ANTECEDENTES HISTORICOS DE LA OBESIDAD RELACIONADA CON

INFERTILIDAD

La asociacién entre obesidad y alteraciones de la funcion reproductiva en mujeres
fue reconocida desde hace mucho tiempo atras. En una descripcion original (Stein
y Leventhal, 1934), la obesidad — junto con hirsutismo e infertilidad — representaba
una de las caracteristicas del sindrome con el mismo eponimo (Sindrome de Stein
— Leventhal). (3)

Mucho tiempo después, otros autores (Rogers y Mitchell, 1952) demostraron que
43% de las mujeres afectadas por varios trastornos menstruales, infertilidad y
abortos recurrentes padecian ya sea sobrepeso u obesidad. (3)

Mas recientemente, fue demostrado que la presencia de ciclos anovulatorios,
oligomenorrea e hirsutismo ya sea separados 0 en asociacion, son
significativamente mas altos en las mujeres con obesidad que en las mujeres con

peso normal (Hartz et. Al, 1979). (3)

Adicionalmente los mismos autores encontraron que la incidencia de obesidad
durante la pubertad o en la adolescencia temprana fue mas alta en mujeres
adultas casadas sin nifios que en aquellas con uno o multiples embarazos, esto

confirma la existencia de una correlacion entre obesidad e infertilidad. (3)

11



Hallazgos similares han sido reportados por otros autores (para una revisibn mas

amplia vea, Norman y Clark, 1998). (3)

EFECTOS DE LA OBESIDAD EN LA FERTILIDAD EN VARONES.

La relacién entre la obesidad y la fertilidad masculina ha sido largamente ignorada
hasta tiempos recientes. El incremento en la obesidad en ambos géneros ha
hecho sospechar la afeccion del estado reproductivo en algunos varones.
Reportes recientes han descrito la relacion entre la obesidad y caracteristicas del

semen, funcion endocrina reproductiva, funcion sexual e infertilidad masculina. (2)

Entre varones, el IMC esta asociado con infertilidad con una razén de momios de
1.12 (95% IC, 1.01 — 1.25, después de correlacionarla con el IMC femenino, edad
masculina y femenina, tabaquismo, consumo de alcohol y exposicién a solventes y

pesticidas). (2)

El IMC demostré que tiene estos efectos negativos maximos en la fertilidad
cuando se encuentra en el rango entre 32 y 43 kg/m2 y el efecto se aplana pasado

este punto. (2)

Un muy reciente estudio sobre infertilidad masculina derivado de una base de
datos Noruega, también demostro una clara asociacién entre sobre peso, con una
razon de momios para infertilidad de 1.19 (95% IC, 1.03 — 1.62); los varones
obesos tenian una razén de momios para infertilidad de 1.36 (95% IC, 1.12 —

1.62). (2).
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El indice de masa corporal afecta la fertilidad masculina de forma directamente
proporcional con el peso, hasta un aplanamiento con un IMC mayor o igual a 35

kg/m2. (2)

En protocolos de estudio sobre infertilidad, se divide a las parejas en tres grupos:

1.- Factor masculino alterado.

2.- Infertilidad de causa inexplicable.

3.- Factor femenino alterado.

La incidencia de obesidad mostro ser tres veces mayor en hombres dentro del

grupo de factor masculino alterado en comparacion con los otros grupos. (2)

Una disminucién en la concentracién o en la motilidad espermética estd asociada
con una disminucion en la fertilidad. Un estudio del personal militar en Dinamarca
demostré que la concentracion espermatica en los hombres con sobrepeso vy

obesidad fue tan baja como la observada en hombres con peso normal. (2)

La prevalencia de oligospermia fue mas alta en hombres con sobre peso y
obesidad comparados con hombres de peso normal (24.4% vs 21.7%). Ademas,
los hombres con sobrepeso y obesidad fueron encontrados con un 21.6% (95%
IC, 4% - 39.4%) de reducciébn en su concentracion espermatica después de

correccion de otras condiciones. (2)
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Rasgos fisicos especificos también han sido asociados con obesidad, y también
han sido correlacionados con conteo espermatico anormal entre parejas infértiles,
mientras la circunferencia de la cintura correlaciona negativamente con la
concentracion espermatica y el peso y la circunferencia de cintura y cadera

correlacionan negativamente con el conteo total de espermatozoides. (2)

Los estudios que se han enfocado en observar la relaciéon entre obesidad y
motilidad y morfologia esperméatica han sido muy conflictivos. En un estudio Danés
no se encontrd relacion entre la obesidad y sobrepeso con alteracion en la
morfologia y motilidad espermatica, no obstante, otros estudios han demostrado

una clara correlacion negativa entre IMC y motilidad espermatica. (2)

Por otra parte, el incremento en la fragmentacion del DNA se asocia con
infertilidad masculina; asi, existe una directa correlacion entre infertilidad
masculina y un alto porcentaje de fragmentacion del DNA espermatico. Cuando la
integridad de la cromatina espermatica fue evaluada utilizando la técnica de
citometria de flujo en diferentes grupos de IMC, el IMC aumentado fue
directamente correlacionado con el indice de fragmentacion del DNA, el cual fue
mas alto en obesos y con sobrepeso (27 y 25.8%) respectivamente, comparado

con hombres de peso normal (19.9%). (2)

Si bien, la infertilidad masculina probablemente es multifactorial, siendo el estilo de

vida siendo el mas importante, las alteraciones hormonales asociadas con
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obesidad son probablemente el pivote de los cambios reproductivos responsables

de la produccion espermatica. (2)

Ademas los hombres obesos tienen disfuncion eréctil y reducida su frecuencia
coital. La relacion entre obesidad y disfuncién eréctil puede ser explicada por una
disminucién de los niveles de testosterona y una elevacion de citocinas pro
inflamatorias, quienes inducen disfuncion endotelial a través de la sintesis alterada

de oxido nitrico. (2)

Los hombres obesos tienen hipoandrogenemia — hiperestrogénica -—
hipogonadotropica, caracterizada por la disminucion de la testosterona libre y
total, disminucion de las gonadotropinas y aumento de los estrogenos circulantes.
La hipoandrogenemia es directamente proporcional al grado de obesidad, con
niveles elevados de estrona y estradiol a partir de la aromatizacion periférica de

andrdégenos que se encuentra aumentada. (2)

Los estrogenos por si mismos en el vardn tienen los siguientes efectos:

e Afectan directamente la espermatogénesis.

e Modifican la pulsatilidad de GnRH.

e Disminuyen la produccion de FSH y LH.

e Indirectamente afectan la espermatogénesis y produccion de
testosterona.

e Incrementan la produccién hepatica de SHBG y por lo tanto

disminuye la fraccion libre de testosterona sérica. (2)
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Similar a lo ocurrido en las mujeres (Azziz, 1986), un desbalance en las hormonas
sexuales puede afectar la reproduccién en varones y un exceso de peso, puede
afectar los niveles hormonales masculinos (Jensen et al., 29004). Una significativa
reduccion de testosterona en proporciéon al estradiol ha sido observada entre los
hombres con obesidad y sobrepeso cuando los comparan con hombres con un

menor IMC.

Hombres con un mayor IMC también han demostrado calidad alterada en
parametros del seminograma. (Jensen et al., 2004; Fejes et al., 2006; Kart et al.,

2006). (8)

En suma, la adiposidad masculina esta asociada con incremento en la infertilidad
masculina. Existen datos que sugieren que la disfuncion eréctil probablemente no
sea un mediador importante en la relacion infertilidad — obesidad, pero que el
incremento en la adiposidad puede producir otros cambios biolégicos en los
hombres que reducen su fertilidad. Si tales cambios ocurren y son reversibles, la

pérdida de peso puede mejorar sus posibilidades de fertilidad. (8)

Los factores biolégicos que tratan de explicar la correlacion entre IMC,
testosterona y SHBG no estan totalmente entendidos. La observacion de que un
incremento en el IMC est4 asociado con disminucién de SHBG es posiblemente
causado, en parte, por un efecto de relativa hiperinsulinemia con supresion

hepatica en la produccién de SHBG. (9)
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La obesidad se asocia con multiples alteraciones del sistema endocrino incluyendo
concentraciones anormales de hormonas en la sangre, derivadas de alteraciones
en su patron de secrecion y/o metabolismo, transporte alterado de las mismas y/o

accion alterada en los tejidos blancos. (10)

Aunque se penso6 durante mucho tiempo que estas alteraciones eran secundarias
a la obesidad y que por lo general mejoraban con la disminucién de peso,
recientemente, se ha puesto de manifiesto que por el contrario, estas pueden jugar
un papel fundamental en el desarrollo de la obesidad, fenotipo y alteraciones

metabdlicas. (10).

La investigacion de la relacion entre los androgenos y la obesidad es de interés

por varias razones:

e La obesidad tiene un impacto profundo sobre la secrecion de
hormonas sexuales y metabolismo.

e Los andrégenos juegan un papel fundamental en la regulacién del
fenotipo y distribucion de grasa segun el sexo.

e Los cambios en los niveles de androgenos en hombres y mujeres
pueden favorecer el desarrollo de determinados trastornos
endocrinos asociados.

e E| desequilibrio de las hormonas sexuales pueden favorecer la

infertilidad en las mujeres y hombres.

17



e Los cambios en androgenos en la obesidad pueden favorecer la
susceptibilidad para desarrollar comorbilidad como la diabetes tipo 2,
enfermedades cardiovasculares entre otras. (10)

Aunque los niveles de testosterona estan inusualmente relacionados con la
obesidad, es aun objeto de debate si se correlacionan con la distribucion de grasa

en la obesidad masculina.

Algunos estudios encontraron una asociacién entre la testosterona y los valores de
cintura cadera, mientras que otros no, con la antropometria, la tomografia

computarizada, la resonancia magnética, sin encontrar ninguna correlacion.

Esto sugiere que la relacién entre los esteroides sexuales y la relacidén cintura
cadera puede ser resultado de la covarianza para compartir, de la relacion cintura
cadera y de la adiposidad y no una relacion directa. Esto refleja la evidencia de
gue la obesidad en los hombres es siempre asociada con un aumento paralelo de
la grasa abdominal y visceral, lo que explica que la obesidad central en los

hombres depende de la presencia real de obesidad. (10)

EFECTOS DE LA OBESIDAD EN LA INFERTILIDAD EN MUJERES.

La asociacién entre obesidad e infertilidad es parcialmente relacionado a
oligoovulacion y anovulacion. El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es
comunmente asociado con disfuncién ovulatoria, hiperandrogenemia y aspecto
poliquistico de los ovarios en el ultrasonido y frecuentemente es asociado con IMC

en rangos de 25 k/m2 o mayores. Ademas las mujeres obesas con SOP tienen
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porcentajes de anovulacion elevadas comparadas con mujeres delgadas con el
mismo diagndstico, y las dosis utilizadas de inductores de la ovulacidon son mas
altas y con respuesta suboOptima de ovulacion. Una barrera adicional a la
respuesta adecuada a medicamentos inductores de la ovulacion es la
hiperinsulinemia y la resistencia a la insulina asociadas con el incremento de la
obesidad, en particular el fenotipo de obesidad abdominal, el cual define a esta

situacion en un tipo de hiperandrogenismo funcional. (2)

Una condicion fuertemente asociada con obesidad y trastornos reproductivos es el
SOP, el cual es observado en 4 a 7% de todas las mujeres. Las pacientes obesas
con SOP frecuentemente sufren de infertilidad como resultado de anovulacion, no
obstante, ellas tienen un riesgo incrementado de abortos de repeticién vy

complicaciones durante el embarazo.

Aunque la fisiopatologia del SOP puede tener un componente genético, ésta
puede acelerarse en la poblacion general también en asociacion con factores
ambientales, tales como cambios en los habitos alimenticios y falta de ejercicio. La
obesidad incrementa el riesgo de sindrome metabdlico, el cual, es asociado con
varios parametros de riesgo cardiovascular, como: resistencia a la insulina,
obesidad central (indice cintura cadera aumentado), intolerancia a la glucosa e

hipertension. El sindrome metabdlico también esta asociado a SOP. (2)

El tejido adiposo es capaz de almacenar esteroides solubles, incluyendo

androgenos, los cuales se observan preferencialmente concentrados dentro del

19



tejido adiposo que en la sangre. Por lo tanto, estos son mas abundantes en el
tejido adiposo que en la sangre en pacientes obesas, las concentraciones de
esteroides son mayores que en las personas con peso normal. Ademas, el tejido
graso representa un sitio de intenso metabolismo de hormonas sexuales como
resultado de enzimas esteroidogénicas, tales como la 3 beta dehydrogenasa, 17
beta hidroxidehidrogenasa y la aromatasa. El incremento en los niveles de
estradiol a partir de la aromatizacion periférica de los andrégenos también tiene un
efecto negativo directo sobre el hipotalamo, modificando la pulsatilidad de GnRH y
reduciendo las gonadotropinas hipofisarias FSH y LH. El resultante ambiente

hipogonadotrépico resulta en anovulacion. (2)

La insulina tiene un efecto negativo en la sintesis de SHBG por el higado, la
obesidad central estd asociada con la resistencia a insulina e incremento de la

testosterona libre y dehidrotestosterona.

Los niveles de SHBG son regulados por multiples factores: (2)

Cuadro 2. Factores reguladores de la secrecion de SHBG.

Inductores Inhibidores
Estrogenos Andrégenos
lodotironinas Insulina

GH Citocinas
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La sintesis hepéatica de SHBG es el resultado del equilibrio entre factores
estimuladores y factores inhibidores. Cuando se rompe este equilibrio, como en la
obesidad y la resistencia a la insulina y por ende hiperinsulinemia puede haber

déficit en la sintesis hepatica de SHBG. (10)

El resultado de este descontrol es probablemente responsable de la disminucion
de la concentracion de SHBG en la obesidad, que es inversamente proporcional al

aumento de peso corporal. (10)

La distribucion de la grasa corporal ha demostrado afectar de manera sustancial
las concentraciones de SHBG en mujeres obesas. De hecho, las mujeres con
obesidad central tienen menos concentracion de SHBG en comparacion con sus

homoélogos apareados por edad y peso pero con obesidad periférica. (10)

Esto parece ser parcialmente dependiente de la mayor cantidad de insulina
circulante en las mujeres con obesidad central y en la capacidad de la insulina

sobre la inhibicion en la sintesis de SHBG. (10)

Los factores biologicos que tratan de explicar la correlacion entre el IMC,
testosterona y SHBG no estan totalmente entendidos. La observacion de que un
incremento en el IMC esta asociado con disminucion de SHBG es posiblemente
causado, en parte, por un efecto de relativa hiperinsulinemia con supresiéon en la

produccion de SHBG. (11)
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Los mecanismos que sugieren la relacion entre el IMC y testosterona sérica son
menos claros. En mujeres con ciclos regulares, la mayoria de la testosterona
circulante tiene origen a partir de conversion periférica de androstenediona (50%),
de origen ovérico (25%) y suprarrenal (25%). La obesidad estd asociada con
hiperinsulinemia, y la hiperinsulinemia puede estimular la sintesis de andrégenos a

nivel ovarico. (11)

Consecuentemente la obesidad puede ocasionar ambas cosas:

1.- Disminucion de SHBG sérica.

2.- Incremento en andrégenos ovéricos (Testosterona)

Ambas situaciones tienen efectos en el metabolismo central, incluyendo la
induccién de resistencia a la insulina e hiperinsulinemia. Este efecto parece ser
mas pronunciado con un IMC mayor de 26.3 kg/m2, lo cual sugiere una estrategia
primaria de prevencion que es el mantenimiento de un IMC por debajo de
26kg/m2, el cual puede reducir el riesgo de las mujeres de llegar a tener

hiperandrogenismo funcional. (11)

La insulina esta relacionada con baja afinidad de la LH con el receptor celular en la
célula de la Teca, y la hiperinsulinemia puede estimular esteroidogénesis
compensatoria en las células de la teca y produccion de andrégenos por la
saturacion del receptor, todo lo anterior puede inhibir la ovulacién por dos

mecanismos:
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e Atresia folicular prematura.

e Luteinizacion prematura (pico prematuro de LH). (2)
La leptina un marcador principal de la cantidad de tejido adiposo, puede afectar
directamente las funciones de las células de la teca, granulosa e intersticiales,
produce inhibicion de la esteroidogénesis, maduracién ovocitaria y estos

mecanismos representan posibles causas de anovulacion. (2)

El sistema de canabinoides enddgenos también juega un papel principal en la
anovulacion observada en mujeres con obesidad. El primer efecto negativo lo
llevan a cabo en el hipotalamo, si bien, algunas influencias negativas pueden
mediarse también e nivel hipofisario y ovarico. A través de la supresion en la
secrecion pulsatil de LH, los canabinoides pueden disminuir las concentraciones
séricas de LH y debido a ello al no haber pico de LH preovulatorio, inducir

anovulacion. (2)

La proporcion de mujeres obesas, alternativamente, esta asociada en al menos
30% de los casos de SOP, en algunas regiones del mundo, esta proporcién puede
ser tan alta como en 75% de los casos. Azziz y cols., reportaron que la prevalencia
de SOP en un grupo de 400 mujeres premenopausicas fue de 6.6% y que de ellas,

24% tenia sobrepeso y 32% obesidad. (2)

Dionne y cols., 2007; analizaron la informacién del proyecto denominado
“Collaborative Prenatal Proyect” el cual se llevd a cabo en 12 centros de
investigacién en Estados Unidos en el periodo comprendido entre 1959 y 1965 y
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gue incluyé la informaciéon de 55,000 mujeres embarazadas. Dicho estudio fue
prospectivo y tuvo como objetivo investigar el desarrollo de complicaciones
obstétricas originadas durante el embarazo o en el periodo prenatal. Los datos
obtenidos de las pacientes fueron: peso preconcepcional, talla y tiempo para el
embarazo, datos demogréaficos y sobre tabaquismo, antecedentes médicos vy

ginecoobstétricos. (4)

Dentro del analisis de la informacion encontraron lo siguiente: La fecundidad o la
posibilidad para lograr un embarazo para un ciclo dado fue reducida para mujeres

con sobrepeso y obesidad comparadas con mujeres con un IMC normal.

En general, la posibilidad de concepcion en un ciclo dado se redujo 8% para
mujeres con sobrepeso y 18% para mujeres con obesidad. Lo anteriormente
referido explicé que las mujeres con obesidad tardaran dos meses mas para
poderse embarazar y las mujeres con sobrepeso un mes mas en comparacion con

las mujeres con peso normal. (4)

Bolumar y cols., (2000) reporté que la fertilidad se encontraba disminuida en
mujeres con bajo peso, sobre peso y obesidad solamente cuando estas
condiciones se asociaban con tabaquismo, en su estudio al parecer existi6 una
pequefia muestra de estudio, un bajo porcentaje de fumadoras y una pequefia
proporcion de mujeres con sobrepeso Yy obesidad por lo que sus conclusiones no

parecen ser estadisticamente significativas. (4)
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El analisis de la informacion del “Collaborative Prenatal Project” permite concluir
que la fertilidad no se afecta por el tabaquismo y en este caso por la edad. Lo
anterior también sugiere que en caso de que la fertilidad se afecté por el tabaco

puede ser por causas independientes de la obesidad. (4)

Los mecanismos biolégicos responsables de la asociacion entre IMC e infertilidad
no son claros. Una hipoétesis es que la obesidad afecta el eje hipotalamo hipofisis
ovario, causando ciclos anovulatorios. No obstante, las conclusiones de este
estudio, encontraron que la fecundidad se mantiene reducida para mujeres obesas
0 con sobrepeso, aun con ciclos menstruales regulares, lo cual sugiere que puede
ocurrir anovulacion auan en presencia de ciclos menstruales regulares, o la
liberacion de un 6vulo de bajo potencial para la fecundacién o anormalidades

endometriales, quiz& una interaccién de varios mecanismos (4)

Otra posibilidad de que las mujeres obesas tengan reduccion de su fecundidad
puede ser por causa de una compleja interaccion de factores psicosociales,
biolégicos y fisiologicos. Las personas obesas no tienen relaciones sexuales y
frecuentemente son catalogados de forma despectiva cuando cohabitan con una

pareja. (4)

El comportamiento sexual en pacientes con obesidad puede estar alterado como
resultado de un incremento en la actividad de la dopamina y la disminucién de la
actividad de la serotonina en el cerebro los cuales disminuyen la actividad sexual.

Adicionalmente, el consumo cronico de grasas o azucares puede tener efectos
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psicofarmacoldgicos, reetiquetando el deseo sexual como una sefial para comer.

(4)

El exceso de grasa corporal y trastornos reproductivos parecen ser muy fuertes en
el inicio temprano de obesidad, si bien, esto ha permanecido de forma
controversial por mucho tiempo debido a la heterogeneidad de las
preadolescentes con sobrepeso y obesidad investigadas. Existen varios estudios
epidemiolégicos que sugieren que los cambios en el peso corporal o en la
composicién corporal son factores criticos que regulan el desarrollo puberal en
mujeres jovenes. El descubrimiento de la leptina proporcioné una explicacién en
este complejo circuito. La leptina es un producto principal del tejido adiposo y al
mismo tiempo regula la elevacién de gonadotropinas, la cual inicia el desarrollo de

la pubertad. (3)

Informacion indirecta confirma estos hechos a partir de la evidencia de que la
deficiencia de leptina en ratones produce que ellos permanezcan en estado
prepuberal (O"Rally 1998). Varios estudios han reportado repetidamente que la
edad de la menarquia generalmente ocurre a edades mas tempranas en chicas
obesas que en chicas con peso normal. Justamente, el inicio de la menarquia es
temprana en mujeres obesas, también existen datos que sugieren que el inicio de
falla ovarica y el incremento en la produccion de FSH en la menopausia ocurren

varios afios antes en obesas que en mujeres con peso normal. (3)
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En adolescentes y mujeres jévenes, la edad de inicio de obesidad y de
irregularidades menstruales esta significativamente correlacionadas. Ademas,
existen datos que indican que la asociacién con trastornos menstruales pueden
ser mas frecuentes en chicas con inicio de exceso de peso durante la pubertad

que aquellas quienes fueron obesas durante la infancia (3)

El patron de distribucion de grasa corporal puede regular la produccion de
androgenos y el metabolismo en grado significativo. De hecho las mujeres
premenopausicas con obesidad central tienen tasas mayores de produccion de
testosterona que aquellas con obesidad periférica. Debido a la mayor reduccién en
las concentraciones de SHBG, el porcentaje de fraccion libre de testosterona
tiende a ser mayor en mujeres con obesidad central que en aquellas con obesidad

periférica. (10)

Se observo una relacion inversa entre el indice cintura-cadera (y otros indices de
distribucion de grasa corporal) y las concentraciones de SHBG,
independientemente del IMC. Por lo tanto, una condicion de hiperandrogenismo
funcional parece estar asociado con el fenotipo de obesidad abdominal en mujeres

(10)

La obesidad en mujeres ha demostrado incrementar el tiempo para la concepcion.
El riesgo relativo de infertilidad anovulatoria es 2.7 (95% IC, 2.0 — 3.7) en las
mujeres con un IMC mayor de 32 kg/m2 a los 18 afios al tiempo que en mujeres

ovulatorias subfértiles. La posibilidad de embarazo espontaneo disminuyen 5% por
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cada unidad de incremento en el IMC. Los mecanismos por los cuales la obesidad
causa o exacerba la subfertilidad son diversos. Un elevado IMC esta asociado con
un incremento en los niveles séricos y foliculares de leptina y con una disminucién
en los niveles séricos de adiponectina. La leptina interactia con los receptores en

las células de la teca y de la granulosa inhibiendo la esteroidogénesis ovérica. (1)

Los niveles bajos de adiponectina estan asociados con incremento en la insulina
circulante, la cual puede causar hiperandrogenismo parcialmente por inhibicion en

la produccién hepética de SHBG. (1)

Ademas, la insulina a través del IGF-1 incrementa la esteroidogénesis en las
células de la teca mediada por LH y esto a su vez incrementa los andrégenos

ovaricos. (1)

La hiperandrogenemia resulta en apoptosis de las células de la granulosa, al
mismo tiempo, la conversién periférica de androgenos en estrogenos en el tejido

adiposo inhibe la secrecion de gonadotropinas. (1)

Pocos estudios han evaluado la influencia de la obesidad central o distribucién de
grasa corporal en mujeres con infertilidad. (11) independientemente del IMC, la
obesidad central estd asociada con alteracion en el metabolismo de los
estrégenos, resistencia a la insulina e hiperinsulinemia, oligomenorrea y PH del
moco cervical bajo, todos y cada uno de ellos puede afectar negativamente la

fertilidad. (11)
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Un estudio reportd una asociacion inversa entre el indice cintura cadera y la
probabilidad de concepcion por ciclo (Zaadstra et al., 1993), y otro estudio
encontré que un indice de cintura cadera mayor o igual de 0.80 afectaron el

porcentaje de embarazos en ciclos de FIV. (11)

Las alteraciones menstruales han sido encontradas en relacibn a obesidad y
principalmente con el predominio de grasa en la region abdominal. El incremento
en el indice cintura cadera esta negativamente asociada con la probabilidad de

concepcion por ciclo, antes y después de ajustar variables de confusion. (12)

La distribucion de la grasa corporal en mujeres en edad reproductiva ha
demostrado tener mas impacto en la fertiidad que la edad y obesidad. La
prevalencia de un indice cintura cadera elevado en mujeres saludables es tan
elevado como la prevalencia de obesidad. La distribucion de la grasa corporal

aparentemente tiene mayor impacto en la fertilidad que la obesidad. (12)

Se puede especular acerca de la explicacion fisiopatoldgica para la subfertilidad
en mujeres obesas. Se ha sugerido que la leptina puede ser muy importante.
Algunos estados de deficiencia de leptina son mediados genéticamente y resultan
en obesidad y subfertilidad. La disminucion de los niveles de leptina debidos a
inanicion resulta en niveles disminuidos de estradiol y amenorrea. Esto es una
evidencia de que la leptina puede influenciar de forma directa la esteroidogénesis

ovarica. (5)
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IMPACTO DE LA OBESIDAD EN LOS RESULTADOS DE TECNICAS DE

REPRODUCCION ASISTIDA

Tanto la FIV y el ICSI representan el tratamiento de eleccién en casos de falla de
la induccién farmacologica de la ovulacién. Aqui de nuevo, la obesidad —
particularmente el fenotipo abdominal - aparece adversamente afectando el
resultado de FIV o ICSI y reduciendo el porcentaje de embarazo. Esto parece

estar mediado por varios factores, incluyendo andrégenos, insulina y leptina.

La importancia de la resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia compensatoria
afectando la respuesta a IVF o ICSI fue recientemente esclarecida (Federsal et al.,
2001); ellos demostraron que las mujeres con infertilidad, SOP vy resistencia a la
insulina necesitaban dosis mas altas de FSH y tenian niveles mas bajos de
estradiol durante la estimulacion ovarica comparados con las mujeres con

sensibilidad a la insulina normal. (3)

Altas concentraciones intrafoliculares de leptina también han sido demostradas en
foliculos preovulatorios de pacientes con SOP resistentes a gonadotropinas
administradas durante estimulacién ovarica para FIV. Un alto nUmero de abortos

espontaneos también han sido reportados en la presencia de obesidad. (3)

Las mujeres obesas, en realidad, presentan un bajo conteo ovocitario y reducida
calidad embrionaria al transferirlos, ambas situaciones, son responsables de un

aumento en el riesgo de aborto y perdida gestacional temprana. (3)
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La obesidad y el sobrepeso estan asociados con disminucion en el porcentaje de
embarazos, incremento en los requerimientos de gonadotropinas y un alto
porcentaje de abortos. Estas diferencias son evidentes a partir de un IMC mayor
de 25 kg/m2. La pérdida de peso debe ser considerada en mujeres con sobrepeso

y obesidad antes de iniciar técnicas de reproduccion asistida. (14)

Los requerimientos de gonadotropinas son mas altos en mujeres con sobrepeso y
obesidad quienes tienen un incremento en la incidencia de pobre respuesta

ovarica. (1)

Una revision sistematica de resultados de FIV entre mujeres con obesidad y
sobrepeso demostraron que las dosis requeridas de gonadotropinas fue mas alta
en mujeres con IMC mayor de 25 kg/m2, en comparacion con aquellos con IMC

menor de 25 kg/m2. (1)

Un largo estudio de cohorte publicado después de esta revision sistematica,
evidenci6 que las mujeres con sobrepeso requirieron mas ampulas de
gonadotropina (P< 0.002), tuvieron picos de estradiol mas bajos (P< 0.001) y
mostraron un incremento en el riesgo de cancelacion del ciclo debido a pobre

desarrollo folicular (P< 0.018) (1)

Un largo estudio de cohorte ha demostrado que en comparaciéon con mujeres con
peso normal, las mujeres con sobrepeso tienen significativamente una menor

recaptura de ovocitos (12.98 +- 6.91 vs 14.4 +- 7.86, P < 0.001) (1)
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Estos hallazgos fueron soportados por una revision sistematica en la que fue
medida la principal diferencia del nUmero de ovocitos recuperados en mujeres con
IMC > 25 kg/ m2 el cual fue de 0.58 (95% IC; 0.22-0.94) en comparacion con

mujeres con IMC < 25 kg / m2. (1)

Otro estudio que la calidad ovocitaria (demostrada por el numero de ovocitos
considerados compatibles para inyeccion o el numero de ovocitos fertilizados) no

fue afectada por el IMC. (1)

El procedimiento de captura de ovocitos es mas complicado en mujeres con IMC
elevado. Las mujeres obesas presentan un dificil acceso venoso. La anestesia
general puede ser mas dificil al mismo tiempo que la respuesta a un estado
conciente posterior a la sedacion puede ser erratico con un alto riesgo de

hipoxemia. (1)

El porcentaje de ovocitos fertilizados han demostrado ser muy bajos en mujeres

con obesidad morbida (59 — 69%, P < 0.03) (1)

Un largo estudio de cohorte ha demostrado que en comparacion con mujeres de
peso normal, mujeres con sobrepeso tienen menor porcentaje de fertilizacion,
menor division embrionaria, menor nimero de embriones de alto grado y menor

criopreservacion embrionaria. (1).
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Otro estudio demostr6 que la calidad embrionaria (reflejada por el grado
embrionario, utilizaciébn embrionaria y criopreservacion) en mujeres menores de 35

afos fue pobre en quienes padecian obesidad. (1)

En varios estudios han observado la cancelacion de ciclos en mujeres con
obesidad y sobrepeso. La revision sistematica por Mashewari y cols., sugirié que
la razon de momios de cancelacion de ciclos en mujeres con IMC > 25 kg/m2 fue

de 1.83 (95% IC, 1.26 — 2.46) en comparacion con mujeres con IMC < 25 kg/m2.

(1)

Un estudio reciente, demostré que la prevalencia de pobres respondedoras fue
significativamente mas alta entre obesas que en mujeres no obesas (28.1 % vs

16.9 %, P< 0.04). (1)

El sindrome de hiperestimulacion ovarica es una complicacion evitable de la
estimulacion ovarica. Una revision sistematica no ha demostrado un incremento
significativo en el riesgo de sindrome de hiperestimulacion ovarica entre mujeres

con sobrepeso y obesidad (1)

TRATAMIENTO DE LA OBESIDAD EN MUJERES Y HOMBRES CON

INFERTILIDAD.

La pérdida de peso entre mujeres con obesidad y sobrepeso ha demostrado
mejoria en la funcion ovarica y fecundidad, sugiriendo que los efectos adversos de

la obesidad pueden ser reversibles. (4)
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Si los costos de las técnicas de reproduccion asistida se han incrementado en los
afos recientes a causa de una disminucion en la fertilidad, y la obesidad es un
factor contribuyente, entonces la pérdida de peso y un mejor conocimiento de la
ventana fértil deben alentar a una primera atencién no invasiva como tratamiento

de la infertilidad en las mujeres con sobre peso y obesidad. (4)

Datos disponibles sugieren que una pequefia reduccion de peso (5 a 10%) pueden
mejorar los resultados en fertilidad. Otros estudios han demostrado que 5% de
reduccion de peso pueden resultar en mejoria de parametros endocrinos, tales
como disminucion de la testosterona sérica libre, menores niveles de insulina e
incremento en la frecuencia de ovulacion. Ademas la pérdida de peso causa una
significativa reduccién en los depdsitos de grasa central (11%) y niveles séricos de
hormona luteinizante, con retorno de ciclos menstruales normales en cuatro de

cada cinco mujeres. (1)

La obesidad independientemente del SOP estd asociada con anovulacion, la
pérdida de peso es una terapia efectiva para la ovulacion sola o asociada con
medicamentos inductores de la ovulacion, tanto en mujeres con obesidad como

mujeres con obesidad + SOP. (2)

Consecuentemente, cambios en el estilo de vida, como alentar la pérdida de peso,
incluyendo dieta y ejercicio y suplementacion de acido folico, todos han

demostrado ser instituidos en avance de la terapia de induccion de ovulacion. (2)
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La pérdida de peso de 5 a 10% del peso corporal total puede lograr una reduccion
de 30% de la grasa visceral, una mejoria de la sensibilidad a la insulina y

restauracion de la ovulacion (2)

Las modificaciones en el estilo de vida no son suficientes para lograr un
embarazo, por lo tanto, la pérdida de peso ha demostrado ser parte de todos los

tratamientos de infertilidad para mejorar la posibilidad de ovulacion. (2)

La pérdida de peso es la piedra angular del tratamiento de la obesidad asociada a
infertilidad. Existe informacion limitada acerca del efecto de la pérdida de peso en
hombres obesos acerca de la produccién de espermatozoides e infertilidad. La
mayoria de los estudios se han enfocado en los efectos de la pérdida de peso y el
perfil hormonal de los hombres obesos. Los niveles séricos de SHBG y de
testosterona mejoran después de una dieta hipocalorica y gastroplastia. Ademas
la actividad fisica y adelgazar son asociados con un riesgo reducido de disfuncion

eréctil. (2)
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[.2 Planteamiento del problema

La obesidad tanto en hombres como en mujeres afecta la fertilidad a diferentes
niveles, tanto endocrinos como por efectos secundarios a las alteraciones
metabdlicas. La poblacién atendida en el Servicio de Reproduccion Humana del
Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE se encuentra afectada por

diferentes problemas de infertilidad entre ellos la obesidad.

Es importante conocer el grado de obesidad y su prevalencia, en especial en lo

referente a la obesidad de tipo central en la poblacion en estudio.

Por lo anteriormente sefalado nos planteamos el siguiente problema

¢, Cudl es la prevalencia de la obesidad, especialmente de tipo central, en la
poblacion atendida en el Servicio de Reproduccion Humana en el Centro Médico

Nacional 20 de noviembre del ISSSTE?
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.3 Justificacion

El conocimiento de la prevalencia de la obesidad en pacientes con infertilidad
atendidos en el servicio de reproduccion humana nos permitira un mejor
diagnéstico y el tratamiento integral (interdisciplinario) de dichos pacientes, lo cual
ademas, nos permitira mejorar el pronéstico de fertilidad y salud general de dicha

poblacion.

Por lo anterior, con objeto de brindar una atencion de vanguardia a los pacientes
gue se atienden en la institucion, es conveniente determinar la prevalencia de la

obesidad en nuestra poblacién de atencion.

El sobrepeso y la obesidad representan una rapida y creciente amenaza a la salud
de la poblacion y con un incremento en el numero de ciudades a nivel mundial.
Algunos factores como el tipo de alimentacién, estilo de vida y posiblemente
factores étnicos pueden ser importantes al determinar la magnitud de las

complicaciones asociadas con la obesidad.

Ademas, asociaciones significativas han sido observadas en el campo de la
endocrinologia de la reproduccién, entre ellas el exceso de grasa corporal
(principalmente obesidad abdominal) y ciclos menstruales irregulares, infertilidad
espontanea o inducida reducida, incremento en el riesgo de aborto y de
carcinomas hormono-dependientes (p. €j. Mama, endometrial). Distintos cambios

en las hormonas sexuales circulantes parecen subrayar estas anormalidades.
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En México se estima que aproximadamente entre 65 a 80% de la poblacion adulta
tiene sobrepeso u obesidad. La obesidad puede alterar por multiples factores la

fertilidad tanto en hombres como en mujeres.

La obesidad, especialmente de tipo central (ICC mayor de .80 en mujeres y mayor
de 1.0 en hombres) se asocia a mayor riesgo cardiovascular, resistencia a insulina

y sindrome metabdlico asi como alteraciones graves de la fertilidad.

Ademéas de lo anteriormente referido, los pacientes con obesidad presentan
peores resultados en lo referente a técnicas de reproduccion asistida, o que a su
vez, implica no solo un peor resultado, sino incremento importante en los costos

de la atencion.

Con todo el panorama anteriormente descrito, no cabe duda que la obesidad es un
grave problema de salud en nuestro medio, con una alta prevalencia, expresada
no solamente en parametros como el IMC aumentado, sino como elevacion del
indice cintura-cadera, lo cual expresa mayor acumulo de grasa abdominal, el cual
implica finalmente un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares,

metabdlicas y de la fertilidad.

Asimismo, existen otras entidades o comorbilidades responsables de la infertilidad
en Meéxico, ademas de la obesidad, y que difieren por sus caracteristicas
particulares de otras ya estudiadas con anterioridad. Definitivamente es imposible

pensar en la obesidad como la principal o Unica causa de infertilidad. No obstante,
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la asociacién de obesidad y otras entidades ensombrece de forma inmensurable el

pronéstico reproductivo de los pacientes con infertilidad.

El principal propdsito de esta investigacion es conocer la prevalencia de la
obesidad, especialmente de tipo central, a fin de poder emitir recomendaciones de
tipo conductual, higiénico y dietéticas para combatir la obesidad, no solo por los
beneficios a la fertiidad que pueden tener los pacientes con problemas de
infertilidad, sino, para generar en ellos y en otras poblaciones acciones
importantes de medicina preventiva, disminucion del riesgo cardiometabdlico y
disminucién de los costos de la atencion médica en nuestro medio, a mediano

plazo.

|.4 Objetivos

Objetivo general.

Determinar la prevalencia de la obesidad, especialmente el fenotipo central, de
los pacientes con infertilidad atendidos en el Servicio de Reproduccion Humana
del Centro Médico Nacional 20 de noviembre durante el periodo comprendido del

20 de septiembre de 2011 al 31 de mayo del 2012.

Obijetivos especificos.

e Calcular el indice de masa corporal de los pacientes femeninos y

masculinos que son atendidos en el servicio de consulta externa
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Medir la circunferencia de cintura y cadera de los hombres y mujeres

Clasificar a los pacientes hombres y mujeres atendidos, con base en su
IMC en las categorias de peso bajo, normal, sobre peso asi como de

obesidad grado 1, 2 y 3 segun los lineamientos recomendados por la OMS.

Calcular las cifras de presion arterial y de presién arterial media en los
hombres y mujeres atendidos en el servicio de consulta externa del servicio

de reproduccion humana

Determinar los grupos de edad con mayor prevalencia de obesidad en la

poblacion de estudio.

Medir la proporcion de pacientes hombres y mujeres con sobrepeso y

obesidad atendidos en el servicio referido.

Medir la proporcion de pacientes hombres y mujeres con elevacion del

indice cintura cadera en el servicio de consulta externa.

Identificar las principales causas de infertilidad por factores en los pacientes

atendidos por infertilidad en el servicio de consulta externa.

Realizar un analisis descriptivo de las diferentes variables estudiadas, con
el objetivo de describir las principales caracteristicas de la poblacion

estudiada, como grupos de edad, sexo, escolaridad, tipo de infertilidad,
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duracién de la infertilidad, comorbilidades asociadas a la infertilidad tanto

masculina como femenina.

Identificar la posible asociacion de variables entre estado nutricional y

SeXxo.

Identificar la posible asociacion de variables entre obesidad y grupos de

edad.

Identificar la posible asociacion de variables entre sexo y obesidad central

(ICC aumentado).

Identificar la posible asociacién de variables entre sexo y obesidad (IMC

aumentado).

Identificar la posible asociacion de variables entre grados de obesidad y

SeXxo.

Identificar la posible asociacion de variables entre escolaridad y obesidad.
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ll. MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio epidemioldgico, de tipo observacional, descriptivo, analitico,
prospectivo y transversal, en los pacientes masculino y femeninos con infertilidad
tanto primaria como secundaria atendidos en el Servicio de Consulta Externa de
Biologia de la Reproduccion Humana del Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre del ISSSTE en el periodo comprendido entre el 20 de septiembre de

2011 hasta el 31 de mayo de 2012.

Los pacientes fueron seleccionados en base a los siguientes criterios:

« De inclusién.

» Masculino o femenino con diagnaostico de infertilidad.

» Ser derechohabiente del ISSSTE.

> Atendidos en el Servicio de Consulta Externa de Biologia de la
Reproduccién Humana en el periodo comprendido entre el periodo del

20 de septiembre de 2011 hasta el 31 de mayo de 2012.

«» De exclusion.

» Que al acudir a su consulta no se le haya realizado la toma completa de

datos antropométricos.

« De eliminacién o interrupcion.
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> No aplico.

Operacionalizacion de variables.

VARIABLE TIPO DEFINICION OPERACIONAL ESCALA DE CALIFICACION

(indice/indicador) MEDICION

Edad Independiente | Tiempo  transcurrido  desde el | Afios cumplidos MD, MTC
nacimiento del individuo hasta el
momento en que acude a la consulta
externa de reproduccion humana

Sexo Independiente | Caracteristicas genotipicas del | Femenino Cualitativa
individuo, relatvas a su papel

Masculino
reproductivo.

Peso De control Magnitud medible de la atraccion | Kilogramos y/o gramos | Cuantitativa
gravitacional sobre la masa expresada continua.
en kilogramos y/o gramos.

Talla De control Longitud del cuerpo desde la planta de | Metros y centimetros | Cuantitativa
los pies hasta la crisma craneal, continda
expresada en metros y centimetros.

Escolaridad De control Ultimo grado de estudios concluidos. | Primaria, Secundaria, | Cualitativa

Bachillerato,
Licenciatura,
Posgrado,  Maestria,
Doctorado
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indice de masa | De control Razén del peso en kilogramos entre el | Kg/m2 Cuantitativa
corporal cuadrado de la estatura en metros y continua.
fracciones.
Presion  arterial | De control Es el resultado de la presion ejercida | mmHg Cuantitativa
sistolica por la sangre contra los vasos contintia
sanguineos, se determina en clinica
utilizando  un  esfigmomandmetro
aneroide y es el primer ruido de
Korotkoff auscultado.
Presion  arterial | De control Es el resultado de la presion ejercida
diastélica por la sangre contra los vasos
sanguineos, se determina en clinica
utlizando  un  esfigmomandmetro
aneroide y es el Ultimo ruido de
Korotkoff auscultado.
Presion  arterial | De control Razén de dos veces la presion arterial | mmHg Cuantitativa
media diastélica entre la presion arterial contintia
sistdlica expresada en mmHg
Sobrepeso De control indice de masa corporal entre 25 y | Kg/m2 Cuantitativa
29.9 kg/m2 contintia
Obesidad De control Presencia de IMC mayor de 30 Kg/m2 | Presente o ausente Cualitativa

o de ICC en mujeres mayor de 0.80 y

en hombres mayor de 1.0
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Obesidad central | De control Presencia de ICC en mujeres mayor | Presente o ausente Cualitativa
de 0.80 o en hombres mayor de 1.0
independientemente del IMC
Obesidad grado 1 | De control indice de masa corporal entre 30 y | Kg/m2 Cuantitativa
34.9 kg/m2 contintia
Obesidad grado 2 | De control indice de masa corporal entre 35 y | Kg/m2 Cuantitativa
39.9 kg/m2 contintia
Obesidad grado 3 | De control indice de masa corporal mayor de 40 | Kg/m2 Cuantitativa
kg /m2 continda.
Peso normal De control indice de masa corporal entre 18.5 y | Kg/m2 Cuantitativa
24.9 kg /m2 continta
Peso bajo De control indice de masa corporal menor de 18.5 | Kg / m2 Cuantitativa
kg/m2 continua.
Circunferencia de | De control Longitud de la cintura de los pacientes | Centimetros Cuantitativa
la cintura expresada en centimetros. Es un continda.

indicador que evalUa el riesgo de las
comorbilidades asociadas a la
obesidad, caracterizado por un exceso
de grasa corporal. Las
recomendaciones de la SSA son de <
90 c¢m en varones y de < 80 ¢cm en

mujeres.
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Circunferencia de | De control Longitud de la cadera de los pacientes | Centimetros Cuantitativa
la cadera expresada en centimetros continda.
indice cintura | De control Razon de la longitud de la cintura entre | Centimetros Cuantitativa,
cadera la longitud de la cadera. Se considera continua.

normal hasta 1 en varones y hasta 0.8

en mujeres.
Factor masculino | De control Parametros de la espermatobioscopia | Normal, azoospermia, | Cualitativa
de la infertilidad segun criterios de la OMS 2012 astenozoospermia,

leucocitospermia, efc.

Factor endocrino | De control Presencia 0 ausencia de | Normal, hipotiroidismo, | Cualitativa
de infertilidad endocrinopatias asociadas a|SOP,

infertilidad por diferentes mecanismos | Hiperprolactinemia,

etc.

Factor tubario de | De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal,  Obstruccién | Cualitativa
infertilidad patologicas en las trompas uterinas | tubaria, endometriosis

asociadas a infertilidad
Factor ovarico de | De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal, ovario | Cualitativa
infertilidad patoldgicas en uno o ambos ovarios | poliquistico,

asociadas a infertilidad endometriosis, etc.
Factor uterino de | De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal,  miomatosis | Cualitativa

infertilidad

patoldgicas uterinas asociadas a

infertilidad

uterina, Utero didelfo,

efc.
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Factor cervical de | De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal, incompetencia | Cualitativa
infertilidad patoldgicas cervicales asociadas a | cervical, infeccion por

infertilidad VPH, infeccion por

Ureoplasma, etc.

Tipo de | De control Primaria. Cuando nunca se ha logrado | Primaria o secundaria | Cualitativo.
infertilidad el embarazo a pesar de haber tenido

un afio o0 mas de relaciones sexuales

frecuentes y sin utilizar método

anticonceptivo. Secundaria. Cuando

existe algin antecedente de haber

logrado un embarazo previamente,

independientemente  del  resultado

obstétrico obtenido.
Tiempo de | De control Tiempo de duracién de la infertilidad | Afios cumplidos Cualitativa
infertilidad
Factor De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal, sindrome de | Cualitativa
inmunolégico de inmunoldgicas asociadas a infertilidad | anticuerpos
infertilidad antifosfolipidos, etc.
Factor  genético | De control Presencia o ausencia de alteraciones | Normal, traslocacién, | Cualitativa
de infertilidad genéticas ya sea de tipo nUimero o |trisomia,  polipoidia,

estructurales asociadas a infertilidad | etc.
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TORCH De control Positividad de pruebas seroldgicas | Positivo 0 negativo Cualitativo
para infecciones para Toxoplasmosis,
Rubéola, Citomegalovirus, Herpes y
Otras, por su asociacién con

infertilidad

Instrumento de recoleccién de datos.

La recoleccién de datos se llevo a cabo en el momento que los pacientes
acudieron al Servicio de Consulta Externa de Biologia de la Reproduccion, en el
cual se les realizaba somatometria de peso, talla, IMC, presion arterial sistolica,
presion arterial diastélica, presion arterial media, cintura, cadera, indice cintura
cadera, los cuales se registraban de forma inmediata en una base de datos de

Excel.

También de esa forma se agregaron a la base de dato caracteristicas cualitativas

de la poblacion en estudio como sexo y edad.

Finalmente, se realizo el llenado de la base de datos con variables cualitativas
obtenidas de los expedientes electrénicos de los pacientes con datos como:
escolaridad, factor masculino de infertilidad, factor endocrino, factor ovarico, factor
tubario, factor uterino, factor cervical, factor genético, factor inmunoldgico y
TORCH, tipo de infertilidad, duracion de la infertilidad. Lo anterior con el objetivo

de caracterizar de una manera mas amplia la poblacion en estudio.
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Andlisis estadistico de la informacion.

Se utilizé estadistica descriptiva con el software de analisis estadistico SPSS de

una base de datos previamente generada en Microsoft Excel 2007.

Se emplearon medidas de tendencia central para el andlisis descriptivo de las

variables cualitativas en el grupo de estudio.

Todos los andlisis estadisticos fueron desarrollados de manera independiente por

género.

La busqueda de relacion entre indicadores somatométricos de obesidad como
IMC, indice cintura cadera incrementados, y otras variables cualitativas, como
género, edad, grupo de edad, escolaridad, entre otras, se realiz6 mediante analisis

bivariado con prueba de A% cuyos resultados son mostrados mas delante de forma

gréfica o de tablas, se considero p <0.05 como estadisticamente significativo.

La comparacion entre los diferentes indices antropométricos de obesidad como
IMC e ICC se realiz6 con el conjunto de variables cualitativas en un analisis
multivariado con pruebas de correlacion de Pearson, se calcularon la razén de

momios con intervalo de confianza de 95% los cuales se presentan mas adelante.

Aspectos éticos vy de bioseguridad.

Conforme a la Ley General de Salud, la investigacion no implica ningun tipo de
riesgo desde el punto de vista ético o de bioseguridad, ya que solamente es de

tipo descriptivo de las caracteristicas de la poblacion atendida en el Servicio de
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Biologia de la Reproduccion Humana del Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre. La informacion obtenida se presenta en todos los casos de manera
impersonal y no refleja caracteristicas individuales de los pacientes, por lo anterior,
no se considera tenga implicaciones especiales de tipo psicologico en los

pacientes de forma particular.
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[ll. RESULTADOS

En el periodo comprendido del 20 de septiembre de 2011 al 31 de mayo de 2012
se obtuvo una muestra de 239 pacientes con diagndstico de infertilidad atendidos
en el Servicio de Consulta Externa de Biologia de la Reproduccion del Centro
Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE. Del total de la muestra obtenida, la

frecuencia de mujeres fue de 132 (55.2%) y de hombres de 107 (44.8%).

Figura 1. Frecuencia de mujeres y hombres con diagndéstico de infertilidad
atendidos en consulta externa de Biologia de la Reproduccién del CMN 20
de Nov. ISSSTE.

Hombres
45%

Mujeres
55%

La frecuencia de infertilidad primaria fue mayor [144 casos (60.3%)] que la de tipo

secundaria [95 casos (39.7%)].

Figura 2. Frecuencia de los diferentes tipos de infertilidad .

Primaria
60%

Secundaria
40%
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El tiempo de duracion de infertilidad fue muy variable en la poblacion en estudio,

tanto para infertilidad primaria como secundaria, teniendo su mayor frecuencia en

el rango de 4 afos. A continuacion se presentan las principales caracteristicas del

tiempo de duracion de infertilidad de la poblacion estudiada.

Cuadro 3. Frecuencia de tiempo de duracion de la infertilidad en afios.

37

32

28

26

24

20

15

13

12

239

15.5%

13.4%

11.7%

10.9%

10.0%

8.4%

6.3%

5.4%

5.0%

3.8%

2.9%

2.1%

2.1%

1.3%

.8%

A%

100%
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La distribucion de la infertilidad por grupos de edad presentd el siguiente

comportamiento:

Cuadro 4. Distribucién de los casos de infertilidad por grupos de edad.

Grupo de edad Numero de casos Porcentaje
De 25 a 33 afios 68 28.5%
De 34 a 42 afios 153 64%
De 43 a 51 afios 14 5.9%
De 52 a mas afios 4 1.7%
Total 239 100%

Del total de la muestra, al clasificar los estados nutricionales de los pacientes en
base a los criterios de la OMS por IMC, se encontraron tres grandes grupos de
poblacién: peso normal [IMC de 18 a 24.9 kg/m?] con una frecuencia de 64 casos
(26.8%); sobrepeso [IMC de 25 a 29.9 kg/m?] con una frecuencia de 121 casos
(50.6%):; obesidad [IMC > 30 kg/m?] con una frecuencia de 54 casos (22.6%). En

ningun caso se determino presencia de desnutricion o peso bajo.
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Figura 3. Estado nutricional de los pacientes con diagndéstico de
infertilidad.

dbrepeso
50%

Peso Norm
27%

Obesidad
23%

Del total de 54 pacientes clasificados como obesos (IMC > 30 kg/m?), 47 casos
correspondieron a obesidad grado 1(87%); 4 casos correspondieron a obesidad

grado 2 (7.4%); finalmente 3 casos correspondieron a obesidad grado 3 (5.6%).

Figura 4. Frecuencia de los diferentes tipos de obesidad en pacientes
con infertilidad, en base a IMC.

Obesidad Grado 1 Obesidad grado 2

besidad grado 3
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Del total de los 54 casos de obesidad (IMC > de 30 kg/m?), se obtuvo una
frecuencia de 28 (51.8%) casos con tendencia central de la obesidad (ICC > de
.80 en mujeres y de 1.0 en hombres) y de 26 (48.2%) casos con distribucién de

obesidad no central (ICC < de .80 en mujeres y de 1.0 en hombres).

Figura 5. Distribucidn de grasa corporal de pacientes obesos (IMC
>30 kg/m2) con diagnéstico de infertilidad.

Obesidad no central
48%

Obesidad central
52%

De los 121 pacientes con sobrepeso (IMC 25 a 29.9 kg/m?), 74 de los casos
(61.1%), se pudieron clasificar con obesidad central en base a un ICC aumentado
a pesar de que en base a su IMC no se clasificaron como obesos; 47 de los casos

(38.9%), presentaron sobrepeso pero ICC no aumentado.
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Figura 6. Distribucion de grasa coproral en pacientes con sobrepeso e
infertilidad.

Sobrepeso e ICC
normal
39%

Sobrepeso e ICC
aumentado
61%

En la poblacion de estudio, se encontr6 que en 104 casos el nivel escolar fue de
licenciatura (43.5%), en segundo lugar bachillerato con 70 casos (29.3%),
secundaria en 40 casos (16.7%). El resto de la poblaciéon tuvo nivel escolar
distribuido en los grupos de posgrado (5%), primaria (2.9%) y en 2.5% de los

casos no se especifico en los expedientes esta informacion.

Cuadro 5. Nivel de escolaridad en los pacientes con diagnostico de
infertilidad. CMN 20 de Noviembre. ISSSTE. Septiembre 2011- Mayo 2012.

I S R
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Del total de 107 hombres, la presencia de alteraciones del factor masculino de
infertilidad, se encontraron los siguientes datos: 49 casos con seminograma
normal (45.7%); leucocitospermia en 39 casos (36.4%); Azoospermia en 5 casos
(4.6%). El resto de los casos se divide en otras alteraciones del seminograma o

secundarias a antecedentes quirargicos.

Figura 7. Frecuencia de alteraciones del factor masculino asociadas a
infertilidad. Biologia de la Reproduccién. CMN 20 de Noviembre.
ISSSTE. Septiembre 2011 - Mayo 2012

1%
1% O Seminograma normal
19 45% M Leucocitospermia

(]

[0 Astenozoospermia

5% O Azoospermia
Bl En estudio
5% O Teratozoospermia
6% 36% B Orquiectomia

O Vasectomia

De las 132 mujeres estudiadas, se encontré que en 71 casos no se presento
ningun tipo de alteracion endocrina asociada a infertilidad (53.7%); en 55 casos,
hubo presencia de endocrinopatias asociadas a infertilidad (SOP, hipotiroidismo,
hiperprolactinemia, intolerancia a los carbohidratos, diabetes, falla ovéarica
prematura, hiperandrogenemia y en un menor porcentaje aun se encontrg en fase

de estudio).
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Cuadro 6. Frecuencia de alteraciones endocrinas asociadas a infertilidad

femenina.
T G [ R R

Del total de 132 mujeres, 54 de los casos no tenia asociacion a factores tubarios

de infertilidad (40.9%); en 71 casos, se encontr@ asociacién con diversos factores

tubarios de infertilidad (53.7%). En 7 casos (5.3%) de las pacientes se

encontraban en estudio.

Cuadro 7. Frecuencia de factores tubarios asociados a infertilidad femenina.

54
48

16

132

40.9%
36.3%

12.1%
5.3%
3.7%
0.7%
100%

58



Al analizar los resultados de alteraciones del factor ovarico asociado a infertilidad,
se encontré que en 105 de los casos no hubo asociacion patoldgica (79.5%), en
20 casos hubo asociacion a alteraciones ovaricas vinculadas con infertilidad

(15.2%), en 7 casos (5.3%) se encontraba en protocolo de estudio.

Cuadro 8. Frecuencia de alteraciones del factor ovarico asociado a
infertilidad femenina. Biologia de la Reproduccion. CMN 20 de Noviembre.
ISSSTE. Septiembre 2011 — Mayo 2012.

105

I

Del total de 132 mujeres, en 84 casos no se encontrd vinculo con alteraciones
uterinas asociadas a infertilidad (63.6%), en 42 de los casos (31.8%), si se
encontré asociacion con factores uterinos asociados a infertilidad, predominando
los de tipo anatébmico (miomatosis uterina) sobre malformaciones congénitas, en
los 6 casos restantes (4.5%) de los casos, aun se encontraban en estudio al

momento de la investigacion.
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Cuadro 9. Frecuencia de las alteraciones del factor uterino asociadas a
infertilidad femenina.

84

I

En relacion a alteraciones del factor cervical asociado a infertilidad femenina, se
encontré una frecuencia de 104 casos normales (78.7%); 18 casos de infeccion
por Ureoplasma o Chlamydia (13.6%); 6 casos en estudio (4.5%); dos casos de
infeccion por IVPH (1.5%); un caso de incompetencia cervical (0.7%); y finalmente

un caso de infeccién por Enterococo (0.7%).
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Cuadro 10. Frecuencia de las alteraciones del factor cervical asociadas a
infertilidad.

104

I

Al realizar el analisis de factores inmunolégicos asociados a infertilidad, se
encontré la presencia solamente de un caso de anticuerpos antifosfolipidos, un

caso de LES, 24 casos en fase de estudio y 213 casos normales.

La presencia de alteraciones genéticas asociadas a infertilidad, fue muy baja en la
poblacion de estudio, solamente presentandose un caso de cariotipo Turner 45 X'y
una traslocacién Robertsoniana 45XX, der (14; 21) (q10; 10), en ambos casos en

mujeres y en ambos con infertilidad secundaria.

Solamente se encontr6 un caso de TORCH positivo en el total de los 239
pacientes, cabe sefialar que 18 de los casos se encontraban aun en estudio

durante la recoleccién de la informacion.
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IV. ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Inicialmente podemos observar que la infertilidad primaria tiene una prevalencia
discretamente mayor que la de tipo secundaria en la poblacién en estudio 60.3%
vs 39.7%. Lo anteriormente mencionado es importante ya que los estudios
epidemioldgicos realizados en México no mencionan la prevalencia de infertilidad
primaria o secundaria en sus poblaciones de estudio. Ademas de la edad materna,
el tiempo de duracioén de la infertilidad y el tipo de infertilidad, son los tres factores
pronésticos mas importantes en infertilidad. También este dato es relevante ya
gue podria resultar interesante investigar si esta prevalencia es similar en otro tipo

de poblaciones con infertilidad en México.

En la poblacion con infertilidad atendida en el Servicio de Biologia de la
Reproduccion del CMN 20 de Noviembre del ISSSTE la prevalencia de obesidad
es de 22.6% y de sobrepeso de 50.6%, si tomamos en cuenta los criterios de la

OMS para clasificar el estado nutricional de las personas con base en su IMC.

Lo anterior es muy importante ya que practicamente tres cuartas partes de la
poblacién atendida en ese servicio no se encuentran con un estado nutricional
adecuado lo cual puede llevarnos a pensar que ademas de las alteraciones en la
fertilidad, dichos pacientes tienen un riesgo cardiometabdlico mayor que la

poblacién sana.

Al asociar las variables de sexo y estado nutricional se logro encontrar una

relacion causal estadisticamente significativa con un valor de X de 25.305 con una
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p< 0.05. Lo cual demuestra que uno de los principales determinantes del IMC es el
sexo y esto a su vez se puede entender en el hecho de que el sexo masculino se
correlaciona con un mayor porcentaje de masa muscular y grasa corporal en

comparacion con las mujeres.

De la totalidad de pacientes con obesidad, la que tuvo mayor prevalencia fue la de
grado 1 (87% de los casos de obesidad); en segundo lugar se encontré la
obesidad grado 2 (7.4% de los casos de obesidad) y en tercer lugar la grado 3

(5.6% de los casos).

Al asociar las variables de obesidad y sexo, encontramos una relacion
estadisticamente significativa con un valor de ¥ de 21.263 con una p < 0.05 lo cual
demuestra que no resulta casual que la obesidad sea mas prevalente en hombres

gue en mujeres.

Al asociar las variables de estado nutricional y grupo de edad, no encontramos
una relacion estadisticamente significativa, con un valor de X de 12.721 con una
p > 0.05. Lo anterior nos indica que el estado nutricional no es dependiente de la
edad de los pacientes y si posiblemente por otros factores como habitos

alimenticios e ingesta calorica, por mencionar algunos.

Al asociar las variables presencia de obesidad por grupo de edad no encontramos

una asociacion estadisticamente significativa con un valor de “ de 5.043 para una

p > 0.05.
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Al asociar las variables tipo de obesidad y grupo de edad, no se observa una

relacion estadisticamente significativa con un valor de ¥ de 8.440 para una p >

0.05 lo que nos indica que la distribucion central de grasa corporal es
independiente de la edad de los pacientes y en su patron influye de manera mas

importante por otros factores.

Al asociar las variables de sobrepeso con ICC aumentado y grupo de edad, no fue
posible encontrar una relacion estadisticamente significativa que indique que el
sobrepeso y el ICC aumentado sean influidos principalmente por la edad. Valores

de ¥ de 12.985 para una p> 0.05.

La asociacion de estado nutricional y escolaridad no es estadisticamente

significativa. Valores de X de 28.758 para una p> 0.05.

La asociacion de variables tipo de obesidad y sexo si demostré una relaciéon
estadisticamente significativa, en la que si bien, hay una mayor prevalencia de
obesidad en hombres, el fenotipo central es mas prevalente en las mujeres. Con

valores de X de 36.910 para una p < 0.05.

La asociacién de sobrepeso con ICC aumentado y sexo, también demostré una
relacion estadisticamente significativa, lo cual indica que el sobrepeso y la
distribucion de grasa central son mas prevalentes en mujeres que en hombres.

Con valores de X de 91.147 para una p < 0.05.
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Al considerar solamente el ICC aumentado (0.8 o mayor en mujeres y 1.0 o mayor
en hombres) como parametro para determinar la presencia o no de obesidad,
independientemente del IMC, encontramos una prevalencia de obesidad de 30.9

% para el total de poblacion de estudio.

Lo anterior es importante ya que la prevalencia de obesidad determinada por IMC
es mucho menor (22.6% del total de pacientes) comparada a la obtenida por un
ICC incrementado (30.9%). Sin duda ambos parametros son importantes, pero con
base en lo encontrado en la literatura, el IMC incrementado se correlaciona mas
con un riesgo cardiovascular mayor, por el contrario, el fenotipo central (expresado
por un ICC aumentado) se correlaciona con riesgo mayor para alteraciones

metabdlicas y endocrinas.

En este estudio la prevalencia de alteraciones del factor tubario asociadas a

infertilidad fue de 53.7% del total de mujeres.

La prevalencia de alteraciones del factor ovarico asociadas a infertilidad fue del

15.2% del total de mujeres.

La prevalencia de alteraciones uterinas asociadas a infertilidad fue del 31.8% del

total de mujeres

La prevalencia de alteraciones del factor cervical asociadas a infertilidad fue del

16.6% en el total de mujeres.
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Solamente se reportaron un caso de TORCH positivo, un caso de LES, un caso de
sindrome de anticuerpos antifosfolipidos, un cariotipo Turner y un caso de
traslocacion Robertsoniana asociados a infertilidad, lo anterior nos habla de una
baja prevalencia de alteraciones inmunolégicas o0 genéticas asociadas a

infertilidad presentes en la poblacién de estudio.

66



V. DISCUSION

En la poblacion con infertilidad atendida en el Servicio de Biologia de la
Reproduccion del CMN 20 de Noviembre del ISSSTE durante el periodo del
estudio, la prevalencia de obesidad es de 22.6% y de sobrepeso de 50.6%, si
tomamos en cuenta los criterios de la OMS para clasificar el estado nutricional de
las personas en base a su IMC. Lo anterior es muy importante ya que
practicamente tres cuartas partes de la poblacion atendida en ese servicio no se
encuentran con un estado nutricional adecuado lo cual puede llevarnos a pensar
gue ademas de las alteraciones en la fertilidad, dichos pacientes tienen un riesgo

cardiometabdlico mayor que la poblacion sana.

Esto es consistente con lo reportado por otros autores ya que Gonzalez (México
2011) (16), refiere que entre 65 a 80% de la poblacion mexicana presenta un
indice de masa corporal mayor de 25 kg/m?. En nuestro estudio el 73.2% de los

casos presenta este comportamiento.

En el mismo estudio citado anteriormente Gonzalez y cols. (México 2011) (16),
reportan que el 24.25% de los hombres y el 34.5% de las mujeres mayores de 20
afos presentan obesidad. En nuestra poblacion el comportamiento es un poco
diferente ya que 36.4% de los hombres y 11.3% de las mujeres padecen obesidad

con base en su IMC.

La presencia de alteraciones del factor masculino asociadas a infertilidad en

nuestra poblacion de estudio es de 22.1% del total de la poblacion.
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No difiere mucho de los resultados obtenidos y publicados anteriormente a nivel
internacional, por ejemplo, Collins (14) reportaba como causas de infertilidad

parametros seminales anormales en el 25%.

Cabe sefialar que en nuestra poblacién de estudio la mayoria de las alteraciones
también son de parametros en el seminograma y en menor porcentaje debido a

otras causas como vasectomia u orquiectomia quirdrgica.

Ramirez y cols. (15), en México reportan la asociacion de infertilidad y factor
masculino alterado en 26% de los casos de infertilidad, lo cual si bien no es igual a

nuestras observaciones, es consistente.

En lo referente a la presencia de alteraciones asociadas al factor endocrino, en la
poblacion de estudio las encontramos hasta en un 41.8% del total de mujeres
afectadas por infertilidad, lo anterior es muy similar a lo referido por otros autores
en México, por ejemplo, Ramirez y cols. (15), reportan alteraciones del factor
endocrino asociadas hasta en 35% de los casos de infertilidad, siendo el SOP la
mas frecuente. Asi mismo, en nuestra poblacion, el SOP es la mas frecuente de

las endocrinopatias asociadas a infertilidad.

En este estudio la prevalencia de alteraciones del factor tubario fue de 53.7%;

alteraciones del factor ovérico fue del 15.2%.

La prevalencia de alteraciones uterinas asociadas a infertilidad fue del 31.8%, y

del factor cervical fue del 16.6% en el total de mujeres.
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Solamente se reportaron un caso de TORCH positivo, un caso de LES, un caso de
sindrome de anticuerpos antifosfolipidos, un cariotipo Turner y un caso de
traslocacion Robertsoniana asociados a infertilidad, lo anterior nos habla de una
baja prevalencia de alteraciones inmunolégicas o0 genéticas asociadas a

infertilidad presentes en la poblacién de estudio.
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VI. CONCLUSIONES

Tomando en cuenta los criterios de la OMS para clasificar el estado nutricional de
las personas con base en su IMC, la prevalencia de obesidad en los pacientes con
infertilidad del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE influidos en

el presente estudio es de 22.6% y de sobrepeso de 50.6%.

Hay que destacar que tres cuartas partes de la poblacion atendida en ese servicio
no se encuentra con un estado nutricional adecuado, por lo que concluimos que
estos pacientes con alteraciones de la infertilidad tienen ademas un riesgo

cardiometabolico mayor que la poblacion sana.

La prevalencia de obesidad en la poblaciéon estudiada es aun mayor si
estadificamos a los pacientes con base en indice cintura-cadera incrementado

(30.9%) comparada con un IMC mayor de 30 kg /m2 (22.6%)

Sin duda ambos parametros son importantes, pero con base en lo encontrado en
la literatura, el IMC incrementado se correlaciona mas con un riesgo
cardiovascular mayor, por el contrario, el fenotipo central (expresado por un ICC
aumentado) se correlaciona con riesgo mayor para alteraciones metabdlicas y

endocrinas.

La infertilidad debe ser entendida como una enfermedad multifactorial y no como

un cuadro clinico causado por una sola alteracion patoldgica. La obesidad puede
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ocasionar disminucion de la fertilidad en hombres y en mujeres principalmente

como consecuencia de alteraciones endocrinas con un espectro muy amplio.

La obesidad central es un factor de riesgo cardiovascular y metabdlico muy
importante, incluso, por lo observado en nuestros resultados, con una prevalencia
mayor que el IMC incrementado. En la poblacién del estudio, la mayor parte de los

casos de obesidad presentaron una distribucién central de la misma.

También es de llamar la atencion que desde el punto de vista estadistico, la
obesidad central fue mas prevalente en mujeres que en hombres,
independientemente de otras variables de estudio. Lo anterior nos permite concluir
gue las alteraciones endocrinas asociadas a infertilidad y obesidad pueden ser

mas frecuentes en las mujeres.

La obesidad entendida como un incremento del IMC tuvo una prevalencia mayor
en hombres. Lo anterior nos permite concluir que aunque la obesidad central es
mas prevalente en mujeres, la poblacion masculina es aun mas susceptible de

sufrir obesidad con relacion a las mujeres.

Definitivamente la prevalencia de obesidad y sobrepeso son altas en nuestro
medio, e incluso se espera que en un futuro sigan aumentando. También, es de
esperar que los grados de obesidad en los pacientes sean mayores ya que la
historia natural de la enfermedad ha demostrado que es mas facil subir de peso

gue disminuirlo.

71



Se recomienda que los pacientes con infertiidad sean valorados en forma
multidisciplinaria por endocrindlogos, bariatras, nutriblogos, biélogos de la
reproduccién y psicllogos para lograr una reduccion de peso significativa y

sostenida.

Con una reduccion de peso o del indice cintura cadera, los pacientes lograran, no
solo disminuir su riesgo cardiovascular a futuro, sino mejorar sus posibilidades de

fertilidad.

Es muy importante invertir en programas de medicina preventiva orientados a
fomentar habitos higiénico dietéticos mas adecuados, con la finalidad de que las
personas no suban de peso, ya que coadyuvaran a mediano o largo plazo en la
disminucién de los costos de atencion a pacientes, derivados de complicaciones

cardiovasculares y metabdlicas secundarias a la obesidad.

La poblacién del presente estudio, presenta una incidencia de enfermedades
asociadas a infertilidad similar a la reportada en otros estudios nacionales a

internacionales.

A pesar de que en esta poblacion hay quienes tienen un nivel académico alto,
comparado con la media nacional, queda demostrado que el estado nutricional se
determina principalmente por otros factores, probablemente culturales,

ambientales, sociales y/o econémicos.

72



Recomendamos que los pacientes candidatos a técnicas de reproduccion asistida
de alta complejidad (por ejemplo FIVTE, ICSI, etc.), deben de ser considerados en
los programas de atencién multidisciplinaria para la reduccion de peso, y lo
anterior sin duda no solo mejorara su pronéstico reproductivo, sino que permitira

disminuir los costos de la atencion de esta poblacion.

Finalmente, recomendamos que durante la evaluacién del estado nutricional se
considere y se realicen estudios acerca del uso tanto del indice de masa corporal
como del indice cintura cadera, ya que ambos se correlacionan con un mayor
riesgo cardiometabdlico e infertilidad, y debido a que no existe un consenso

acerca de cual de los dos es mejor.
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