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RESUMEN

Antecedentes: En la actualidad, muchos especialistas determinan la reserva ovarica para aconsejar a sus
pacientes acerca de su futuro reproductivo. Objetivo: Definir, a través de una revision sistematica, si existe
evidencia que justifique la determinacion de la reserva ovarica como predictor de la posibilidad de embara-
zo espontaneo. Método: Realizamos una revision sistematica usando las palabras claves “ovarian reserve”
y “spontaneous pregnancy” en las bases MEDLINE y EMBASE, entre los afios 2000 y 2015. Resultados:
Sélo tres articulos cumplieron con los criterios de seleccion. Si bien difieren en la forma de determinar la
reserva ovarica y la poblacion analizada, ninguno de los estudios encontré que la determinacién de la re-
serva ovarica tuviera utilidad clinica en predecir la posibilidad de un embarazo espontaneo. Conclusion: No
existe evidencia que justifique la determinacion de reserva ovérica, en forma rutinaria, para aconsejar a las
parejas acerca de sus posibilidades de embarazo espontaneo.
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SUMMARY

Background: Many specialists use ovarian reserve tests to determine their patient’s reproductive potential.
Objective: To determine whether the ovarian reserve determine the possibility of spontaneous pregnancy.
Method: We searched in MEDLINE and EMBASE, articles published between 2000 and 2015, with the
keywords “spontaneous pregnancy” and “ovarian reserve”. Results: Only three articles complied with the
selection criteria. Although the studies have different approaches to evaluate ovarian reserve and study
subjects, none of them found that that ovarian-reserve testing have clinical utility in predicting the chance
of a spontaneous pregnancy. Conclusion: There is no utility to assess ovarian reserve routinely in order to
predict chances of spontaneous pregnancy.
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INTRODUCCION las posibilidades de embarazo disminuyen con la
edad de la mujer, esta tendencia ha llevado a un
En Chile existe una tendencia a posponer la  aumento en las parejas con posibles problemas de
busqueda del embarazo (1), lo que es un reflejo infertilidad (2).
de la tendencia en paises occidentales. Dado que
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Para poder aportar a la toma de una decisién
bien informada, es necesario estimar las posibilida-
des de embarazo de la pareja. Para lograr esto se
han descrito modelos predictivos, que consideran
especialmente la edad de la mujer, afos de bus-
queda de embarazo y motilidad espermatica (3,4).

Algunos profesionales han incorporado ademas
la medicién de la reserva ovarica, como otro de los
factores productivos de embarazo. La reserva ova-
rica se refiere al numero de foliculos primordiales
aun presentes en los ovarios (5). Es un importante
factor prondstico tanto para la respuesta ovarica a
la hiperestimulacién ovérica controlada como para
el resultado del tratamiento en mujeres infértiles
sometidas a fecundacion in vitro (6-8). Los marca-
dores mas utilizados para determinarla son: FSH
plasmatica, estradiol, inhibida B, hormona anti-M-
llerina, determinacién ultrasonografica del nume-
ro de foliculos antrales y del volumen ovarico, asi
como varios estudios dinamicos (i.e. test agonista
Gnrh; test de provocacién con citrato de clomifeno
y el test de provocacién externa con FSH) (6,9).

El objetivo de esta revision sistematica es de-
terminar si existe evidencia que justifique la deter-
minacion de la reserva ovarica como predictor de la
posibilidad de obtener embarazo espontaneo.

METODOS

Se realiz6 un revisidn sistematica de la literatu-
ra disponible en MEDLINE y EMBASE. Se busca-
ron los articulos que tuviesen los términos “ovarian
reserve” y “spontaneous pregnancy” en del titulo o
en el resumen.

Criterios de inclusion: estudios en inglés o es-
pafol; publicados entre el 1 de enero de 2000 y 31
de julio de 2015; determinacién de reserva ovarica
antes del embarazo, o durante el primer trimestre;
embarazo espontaneo.

Criterios de exclusion: estudios que incluyeran
técnicas de reproduccion asistida y estudios de tipo
secundario. Dada la naturaleza de nuestra pregun-
ta de investigacion se aceptaron todos los disefios
de estudios.

Basados en el titulo y resumen se escogieron
los articulos que fueron revisados en extenso, y
aplicados los criterios de seleccion por dos de los
autores (GV y JES), independientemente. En caso
de diferencias de opiniones, un tercer autor decidio
si se incluia 0 no (SV o CO). Ademas, se reviso
la bibliografia de estos estudios en busqueda de
nuevos trabajos.

Los datos relevantes de los articulos seleccio-
nados fueron traspasados a una hoja de extraccion
previamente disefiada que incluia: titulo, autor prin-
cipal, afo de publicacidn, tipo de estudio, poblacién
estudiada, técnica de determinacién de reserva
ovarica, resultados y conclusiones de los autores.

RESULTADOS

La primera busqueda arrojo 56 posibles arti-
culos. Se buscé el trabajo completo, de acuerdo
al titulo y resumen, al titulo y al resumen, en tres
casos. Los tres articulos encontrados, cumplieron
con los criterios de seleccion, y son presentados a
continuacion (Figura 1) (Tabla I).

Haadsma y cols (10), realizaron un estudio de
cohorte prospectivo para determinar si el estudio
de reserva ovarica agrega valor prondstico a facto-
res prondsticos previamente identificados por este
grupo. La forma de determinar la reserva ovarica
fue mediante recuento de foliculos antrales, con-
centracion de FSH e inhibina B, y resultado del test
de provocacion con citrato de clomifeno. El mode-
lo que utilizaban los autores incluia edad mater-
na, duracién de subfertilidad, tipo de subfertilidad
(primaria o secundaria), motilidad espermatica, y
origen de la derivacion médica. Para determinar la
utilidad de los distintos estudios de reserva ovarica,
los autores realizaron regresion de Cox. De las 474
pacientes que comenzaron el estudio, 75 pacientes
lograron embarazo dentro del primer afio. Los au-
tores encontraron que, a pesar de que la combina-
cion de FSH basal y el recuento de foliculos antra-
les, mejoraba la capacidad predictiva de su modelo
ya validado, la significancia clinica de estos hallaz-
gos eran limitados. De hecho, ellos recomendaron
no usarlos para predecir la posibilidad de embarazo
espontaneo.

El grupo de Casedei y cols (11), realiz6 un estu-
dio prospectivo en el que analizaron la proporcion
de embarazos espontaneos en 83 mujeres con dia-
gnostico de infertilidad sin causa aparente. Este
diagnostico fue hecho en base a ausencia de em-
barazo luego de un afio sin anticoncepcion, y sin
alguna patologia aparente. La reserva ovarica fue
evaluada mediante la determinaciéon de concen-
tracion plasmatica de AMH y FSH. Luego de seis
meses de finalizado el estudio de infertilidad, ca-
torce mujeres se habian embarazado. Los autores
compararon la concentraciéon de AMHy FSH con la
de 69 mujeres que no lograron embarazo esponta-
neamente. Los resultados no demostraron diferen-
cia estadisticamente significativa. La concentracion
media de AMH en mujeres con embarazo era 7,98
+ 6,37 y en mujeres no embarazadas 13,47 + 10,94
(no significativo); la concentracion de FSH fue 9,9
+5,4y 8,1 + 3,9 (no significativo), respectivamente.

El grupo de Streuli y cols (12), realizaron un
estudio retrospectivo, en el que preguntaron a 87
mujeres puérperas acerca del tiempo necesario
para conseguir embarazo, descartando los casos
de tratamiento de infertilidad, y midieron los niveles
de hormona anti-milleriana en muestras de plas-
ma congeladas en el primer trimestre. Encontraron
que 16 mujeres tenian una concentracion de AMH
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< 1,0 ng/ml; 15 tenian una concentracion de 1,0-
1,4 ng/ml; 20 tenian una concentracién 1,5-1,9 ng/
ml; y 36 tenian una concentracién =2,0 ng/ml. Los
autores realizaron un andlisis multivariado para de-
terminar la posibilidad de conseguir embarazo en
tres o seis meses. Para eso, consideraron edad,
indice de masa corporal, habito tabaquico, regula-
ridad menstrual, frecuencia coital, paridad previa
y concentracion de AMH (<2ng/ml vs =2 ng/ml).
En ambos casos, la concentracion de AMH no se
asocio a un odds ratio significativo para posibilidad
de embarazo. En el caso de embarazo en tres me-
ses, el odds ratio fue 0,85 (IC 95% 0,32-2,80), y en
el caso de embarazo antes de seis meses el odds
ratio fue 0,95 (0,19-4,62), estadisticamente no sig-
nificativo. En base a estos hallazgos, los autores
concluyeron que los niveles de AMH no se asocia-
ban con el tiempo necesario para conseguir el parto
de un recién nacido vivo.

DISCUSION

En esta revision sistematica se incluye un to-
tal de tres articulos con un total 644 pacientes. Los
tres autores coinciden en que la determinacién de
la reserva ovarica no tiene utilidad clinica a la hora
de aconsejar a las pacientes que busquen embara-
Z0 espontaneo, a pesar de tener modelos distintos
para responder esta pregunta.

Streuliy cols (12) realizaron su analisis en muje-
res puérperas, en las que determinaron la concen-
tracién de AMH en muestras de plasma congeladas
desde el primer trimestre de embarazo. Como una
forma de determinar la fecundidad de la pareja, los
autores le preguntaron a las parejas cuanto tiempo
se habian demorado en conseguir embarazo, con
todos los posibles sesgos de memoria asociados.
Por otro lado, tanto Haadsma y cols (10), como Ca-
sadei y cols (11) asociaron el estudio de reserva
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Figura 1. Seleccién de articulos para la revision sistematica.
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ovarica con la posibilidad de embarazo esponténeo
en parejas infértiles, sin causa aparente de inferti-
lidad. El grupo de Haadsma ocup¢ los niveles de
FSH, recuento de foliculos antrales y otros, para
determinar si estas variables agregan poder esta-
distico a su modelo ya validado, lo que tiene esca-
sa utilidad clinica. El grupo de Casadei ocupd los
niveles de AMH, sin encontrar diferencias en las
media en el grupo que logré embarazo y el grupo

que no logré; hay que destacar, que su estudio no
tuvo un calculo de tamafio muestral para tener un
poder estadistico suficiente para demostrar alguna
diferencia.

Ninguno de los estudios analizados tiene un
modelo adecuado para responder la pregunta acer-
ca de la utilidad de la determinacién de reserva
ovarica para predecir la posibilidad de embarazo
en forma prospectiva en parejas no infértiles.

Tabla |
RESUMEN DE LOS ARTiCULOS REVISADOS
Autor, afio, (cita) Poblacién Forma de determinar la Hallazgos
reserva ovarica
Haadasma, 2008 (10)  Estudio prospectivo de 474 Recuento de foliculos 75 parejas (15,8%) lograron
mujeres con diagnodstico antrales, determinacion de  embarazo espontaneo, con

de infertilidad de causa
desconocida que fueron
evaluadas a los doce
meses

Casadei, 2013 (11) Estudio prospectivo de 83
mujeres con infertilidad
inexplicada y con reserva

ovarica normal o baja.

FSH, inhibina B y hormona
anti-Mdlleriana

Hormona anti-Mdilleriana al
momento del estudio

recién nacido vivo. No se en-
contraron valores predictivos
significativos entre los diferen-
tes métodos de medicion de
reserva ovarica. Los autores
no recomiendas el uso de me-
dicién de reserva ovarica ruti-
naria para predecir embarazo
espontaneo

No hubo diferencias significati-
vas en los valores medidos de
hormona anti-Mdllleriana entre
mujeres embarazadas y aque-
llas no embarazadas. De las 14
pacientes que lograron emba-
razo espontaneo, 5 tenian valo-
res de hormona anti-Mdilleriana
< a 0,4 ng/dL, por lo que no se
encuentra relacion de la hormo-
na anti-Mdulleriana para predic-
cién de embarazo espontaneo.
Incluso con niveles bajos de
hormona anti-Milleriana puede
ocurrir embarazo

Streuli, 2014 (12)

Estudio retrospectivo de
87 mujeres que planearon
embarazo y resulté en un
recién nacido vivo, a las
que se les pregunté por
el tiempo necesario para
conseguir embarazo.

Hormona anti-Mdilleriana
en el primer trimestre del
embarazo

55,9% de los embarazos fue
durante los primeros 3 meses
de exposicion, 82% a los 6 me-
ses y 88,1% dentro de un afio.
Se dividié en valores de hormo-
na anti-Mulleriana <2,0 ng/dL y
>2,0 ng/dL. Se encontré que la
hormona anti-Mulleriana no se
asocia significativamente con el
tiempo efectivo de embarazo,
independiente de los niveles de
hormona anti-Mulleriana.
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CONCLUSION

La evidencia encontrada no justifica la determi-

nacion de reserva ovarica para predecir la posibili-
dad de embarazo en parejas no infértiles y en pa-
rejas infértiles sin causa aparente de su infertilidad.
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