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Epidemiologia

El estudio de la distribucidon y determinantes de los estados de salud y
enfermedad -los eventos en poblaciones especificas- y la aplicacion de este

estudio al control de los problemas de salud



Infertilidad / Esterilidad

Incapacidad de una pareja para lograr el embarazo después de 12 meses de

relaciones sexuales sin proteccion



Definiciones

Real Academia de la Lengua

Infertilidad «——> Esterilidad

Hombre: incapacidad para fecundar.

Mujer: incapacidad para concebir.



Definiciones

Real Academia de la Lengua
Fertilidad:
“Que esta en capacidad de reproducirse”.
Capacidad maxima de concebir en un lapso de tiempo
Fecundidad:
“Virtud y facultad de producir”

La capacidad para concebir y lograr un producto vivo




OMS - FIGO - SEGO

Esterilidad:

>Incapacidad para la concepcion después de un ano de relaciones sexuales

normales

»Primaria o Secundaria.

Infertilidad:

»Capacidad para lograr gestacion, pero incapacidad para lograr hijos vivos.



ASRM

Infertilidad:

»Incapacidad para lograr concepcion.

Aborto Habitual:

>Incapacidad para lograr una gestacion a término



Estados Unidos

Europa

Latinoamérica

®Argentina
® Chile

® México

Frecuencia

10 %
14 %
12-20%
15-20%

10-15%
14 %

F.I.R.S.T. 2001

ESHRE 2002

F.I.LR.S.T. 2001
www.fertilityworld.org
Costoya A. FLASEF 2002

Sistema Nacional e-México 2001







Postergar el embarazo

Social

Profesionalismo en la mujer actual

* Mejorar posicion econémica.

Retraso en matrimonio.

Posponer la maternidad.

Fertil Steril 1991.



American Infertility Association 2001

Cultural

» Encuesta por internet (15 preguntas):

» ¢Cudando declina la fertilidad en la mujer?

» ¢Cudnto es valido esperar antes de buscar ayuda profesional para embarazarse?



American Infertility Association 2001

Cultural

Encuesta por internet (15 preguntas):

éCuando declina la fertilidad en la mujer?
39% contestd que a partir de los 40 afios.

éCuanto es vdlido esperar antes de buscar ayuda
embarazarse?

42% respondid 30 meses.

profesional

para




American Infertility Association 2001

Cultural

SOLO UNA MUJER

CONTESTO

LAS 15 PREGUNTAS

EN FORMA CORRECTA




Cultural

EL MITO:

“La mujer puede esperar hasta los 40 aflos 0 mas para tener su primer hijo.........

LA REALIDAD:

El reloj biolégico no se detiene y a partir de los 28 anos, la oportunidad de

embarazo declina.




Educacion sexual

Cultural

= Usoindiscriminado de anticonceptivos

=  Mayor incidencia de ETS

= Exposicidn a toxicos

= Drogadiccion

= Cambio de decisidn en parejas que habian decidido vivir sin hijos

=  Difusion masiva en medios de comunicacion de la RA

Sistema Nacional e-México 2001



Mitos entre médicos

Algunos factores causales dependen de la poblacidon, por ejemplo: las patologias

tubaricas infecciosas son mds comunes en estatus socioecondmicos bajos mientras que

problemas como la endometriosis y anovulacién son mas frecuentes en estatus

socioecondmicos altos (????)



Foliculogénesis

= Las células germinales se originan en endodermo del saco vitelino.

= En 52 semana de gestacidon migran a la cresta genital;

= Ala 82 semana existen aprox. 600.000 oogonios.



Foliculogénesis

= Enlasemana 20, hay 6 a 7 millones de células germinales totales

= Al nacimiento existen 1 a 2 millones de células germinales



Foliculogénesis

* Enla pubertad, hay aprox. 300.000

* Enla ovulacion estan involucradas solamente 400 a 500



Fecundidad mensual

16 - 18 %




3 meses : 57%

6 meses: 72%

9 meses: 85%

1 afno: 90%




Definicidn
La esterilidad se define como la imposibilidad de concebir tras 1 afo de
relaciones sexuales normales, sin contracepcion

MESES PROB. MENSUAL (%) PROB.ACUMULADA(%)
1 20 20
2 20 36
3 20 49
4 20 59
5 20 67
6 20 74
7 20 79
8 20 83
9 20 86
10 20 89
11 20 91
12 20 93

PROBABILIDAD DE EMBARAZO EN PAREJAS FERTILES
(Mariani P. Schwartz D. J Theor. Biol 1983: 105-211)



Edad de la mujer

100

CR R IR RN R R B R R

' EEEEEEED

<19 20-24 25-29 30-34 35-39 40-44



Indice de infertilidad segun la edad

20 - 24 aios
25 - 29 aios
30 - 34 aiios
25 -39 ainos

40 - 44 anos

Menken J, et al. Age and infertility.. Science 1986;233:1389-94

6%

9%

15%

30%

64%




Epidemiologia

“Fecundidad mensual maxima de una mujer menor de 30 afios es no mas de 20%”



Esterilidad e Infertilidad

Jan 2002
Aging and infertility in women

The Practice Committee of the American Soctety for Reproductive Medicine

American Society for Reproductive Medicine, Birmingham. Alabama

» Fertilidad maxima = 24-26 ainos

= Disminuye gradualmente después de los 30 aios

Menken J, Trusell J, Larsen U. Age and infertility. Science 1986; 233: 1389-1394



Esterilidad e Infertilidad

Aging and infertility in women

The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine

American Society for Reproductive Medicine, Birmingham, Alabama

Jan 2002

Disminuye en forma dramatica después de 35 anos:

>38 anos = fecundidad mensual 2%

Menken J, Trusell J, Larsen U. Age and infertility. Science 1986;

233:1389-1394




Esterilidad e Infertilidad

Jan 2002
Aging and infertility in women

The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine

American Society for Reproductive Medicine, Birmingham, Alabama

Indices de Recien Nacido Vivo, segun edad

v FIV
<35 afos 17-22% 32,2%
35-40 afos 8-10% 18,5%

Menken J, Trusell J, Larsen U. Age and infertility. Science 1986; 233: 1389-1394



Edad Materna y fertilidad

Hutterite’s
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Tietze C. Reproductive span and rate of reproduction among Hutterite women. Fertil Steril 1957; 8:89




No. foliculos ==«==

107 §

10

10°

10?

Edad Maternay fertilidad

PV

T

Fertilidad

™

g I ET

sy en declive
— Fertilidad

L)

L]

Menopausia

8

o

8

&

10

Edad (afios)

-’

Proporcion de ovulos
de pobre calidad (%) ------

Brokmans, FJ. Trends in Endocrinology and Metabolism.



Fertilidad en mujeres, segun su edad

PToDaDilty Of CONCepuon
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Fertilidad en mujeres, segun su edad
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Fertilidad en |la mujer
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Inseminacion Artificial

Edad de la mujer
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El valor de la FSH

FERTILITY AND STERILITY®
VOL. 79, NO. 3, MARCH 2003

Age = egg quality, FSH level = egg
guantity

James P. Toner, M.D., Ph.D.

Atlanta Center for Reproductive Medicine, Woodstock, Georgia




El valor de la FSH

Abdalla et al (2004). An elevated basal FSH reflects a quantitative rather than qualitative decline
of ovarian reserve. Hum Reprod 19, 893-8.

Van Rooij et al (2003). Women older than 40 years of age and those with elevated follicle-
stimulating hormone levels differ in poor response rate and embryo quality in in vitro
fertilization. Fertil Steril 79, 482-8.

Chuang et al (2003). Age is a better predictor of pregnancy potential than basal follicle-
stimulating hormone levels in women undergoing in vitro fertilization. Fertil Steril 79, 63-8.

Kumbak et al (2005). Young patients with diminished ovarian response undergoing assisted
reproductive treatments: a preliminary report. RBMonline 11, 294-9.

Roberts et al (2005). Taking a basal follicle-stimulating hormone history is essencial before
initianing in vitro ferilization. Fertil Steril 83, 37-41.

Weghofer et al (2005). Age-specific FSH levels as a tool for appropiate patient counselling in
assisted reproduction. Hum Reprod 20, 2448-52.



El valor de la FSH

Table IV. Stimulation characteristics and cycle outcome of patients <38 and FSH =10 IU/I versus patients =38 years and FSH <10 [U/1

Age <38 and Age =38 and P-value
FESH =10 U/ FSH <10 1U/
DNaerfs 639
V] ,.{] 40.57 £ 22
Duration ol inlertility (mean = SD) T332 3.2 531 £ 46 NS
Cancellation rate (%) 15.9 9.7 (0.039
Days of taking gonadotrophins (mean * SD) 125 = 35 113 =25 NS
No of ampoules® consumed (mean * SD) 46.0 = 17.6 4.0 * 16.1 NS
Estradiol (IU) per follicle on HCG day 336.82 460.46 0.184
Average no. of oocy ~ollected (mean = SD) 6.77 * 6.11 7.83 + 549 0.069
1zation rate (%)° 8 584 NS
e no. of embryos available fo sfer 446 NS
Average no. ol embryos translerred Rt 2.13 NS
Pregnancy rate per started cycle in % (n) 28.3 (32/113) 18.8 (120/639) 0.016
LBR per started cycle in % (n) 21.2 (24/113) 12.1 (77/639) 0.008
Pregnancy rate per egg collection in % (n) 33.7 (32/95) 20.8 (120/577) 0.004
LBR per egg collection in % () 25.3 (24/95) 13.2 (77/577) 0.003
Miscarriage rate (%) 25.0 358 0.173
Cumulative LBR after three cycles 49.3% 33.1%

aNumber of ampoules = in cases of pure FSH (75 IU FSH) and in cases of HMG (75 IU FSH and 75 IU LH).
NS = difference not statistically significant (P > 0.05).

H.Abdalla and M.Y.Thum

Human Reproduction Vol.19, No.4 pp. 893-898, 2004




El valor de la FSH

“Variabilidad interciclo de la FSH en dia 3 y su efecto en la calidad de estimulacion

para Fertilizacion In Vitro”

Scott RT Jr, Hoffman GE, Oenhinger S, Muasher SJ. Fertil Steril 1990; 54: 297-302



El valor de la FSH

Mujeres con FSH alta muestran una mayor variabilidad interciclo (Scott, 1990)

Mujeres de >40 afios con FSH normal tienen una alta probabilidad de presentar
una FSH elevada en el ciclo siguiente (Brown, 1995, Jain 2003)

El nivel mas alto de FSH tiene un valor prondstico mayor de cara a la respuesta
ovarica (Martin, 1996)

Mujeres con niveles fluctuantes de FSH se benefician de iniciar la estimulacion
cuando la FSH desciende al valor normal (Less, 2000; Jurema, 2003)

Mujeres con niveles fluctuantes de FSH responden peor a la estimulacion para FIV
(Kwee, 2004)




El valor de la FSH

* FSH basal: valoracion indirecta de la reserva ovarica.

* Determinacion de productos de secrecion directa por las células de la granulosa:

-Estradiol.

-Inhibinas

-Hormona anti-M{lleriana



ENVEJECIMIENTO OVARICO

Inhibina B

FSH

(-)

Reclutamiento
folicular precoz

E, basal



Excepciones

Extragenitales:
- Enfermedad sistémica (diabetes)
- Enfermedad transmisible (Infecciosas, genéticas)
- Situacion laboral

- Deseo de la pareja (?)



Excepciones

Genitales:

« Vasectomia

« Amenorrea

- Salpingoclasia




Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)
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Numero de foliculos 2-10 mm de diametro medio

“Age and the ovarian follicle pool assessed with transvaginal ultrasonography”
Ruess ML, Kline J, Santos R, Levin B, Timor-Tritsch I. Am J Obstet Gynecol 1996; 174: 624-7.

“Pretreatment transvaginal ultrasound examination predicts ovarian responsiveness to
gonadotrophins in in-vitro fertilization”.

Tomas C, Nuojua-Huttunen S, Martikainen H. Hum Reprod 1997; 12: 220-3.



Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)

Promedio de 6vulos aspirados

25-

Hansen et al, 2003




Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)

Promedio pico Estradiol (pg/ml)

4000+
35004

3000

e ® p < 0.001

LA I AL BN
10 15 20 25

Hansen et al, 2003




Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)

Promedio dosis de Gn (Ul)

7000+

1 . ™ —
6000 r=-0.62
- p < 0.001

0 5 10 15 20 25
Cuenta folicular antral promedio.

Hansen et al, 2003




Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)

NUmero total de
foliculos antrales

Respuesta ovarica esperada

Mala respuesta a la estimulacion, alto riesgo de cancelacion,

<3 tasa de gestacion casi nula.
Respuesta pobre, necesidad de altas dosis de FSH, riesgo
3-5 de cancelacion, baja tasa de gestacion.
6-7 Buena respuesta, buena tasa de gestacion.
Respuesta excelente, riesgo moderado de hiperestimulacion,
8-15 excelente tasa de gestacion.
Respuesta tipica en SOP, riesgo importante de
>15 hiperestimulacion, excelente tasa de gestacion.

Hazout, 2003




Cuenta de Foliculos Antrales (AFC)
OVARIO DER. OVARIO 1ZDO.

RESERVA OVARICA NORMAL
Recuento de foliculos antrales (2-10 mm) > 6




OVARIO DER. OVARIO 1ZDO.

‘ =3 1 DIST= 2.04cm
?mmsr- 1.41cm — . [2 DIST= 1.36cm
RESERVA OVARICA BAJA
Recuento de foliculos antrales (2-10 mm) inferiora 6




Epidemiologia

e Abortos espontdneos: (8-16 semanas)

> Indice de aborto: 15% (<38 afios)
» 60% anomalias cromosdmicas

(13, 16, 18, 21, 22, X e Y)



Resumen aspectos bioldgicos

Fecundidad mensual no mayor a 20%

Declina anualmente después de los 30 afnos, pero cobra importancia después de

los 38 anos

Edad es sindnimo de calidad

Nivel de FSH es sindnimo de cantidad



Resumen aspectos bioldgicos

* Conteo de Foliculos Antrales (CFA) es un buen marcador de respuesta ovarica

 [ndice de aborto global: 15% ( Incrementa con edad )



EXito

Buen
Tratamiento

Buen
Diagnodstico

Buena
Historia clinica




Exito

v’ Registro de tratamientos de baja complejidad

v" Confiable



Buenas noticias

Malas noticias



Las buenas...



indice de crecimiento
poblacional y probabilidad
de muerte en menores de Poblacién anual

Indice de crec

Ind. Mort.
Infantil (/1000) en

Expect. Vida de
mujer (afios)

5 anos menores 5 afios
Argentina 1.3 % 20 77.8
Brazil 1.4 % 42 71.9
Chile 1.5 % 10 79.5
México 1.7 % 25 76.2
Dinamarca 0.3% 5 78.5
Bélgica 03% 6 80.9
Francia 04% 6 83.1
Reino Unido 03% 6 79.9
EUA 1.0 % 8 79.5

Selected National Health Accounts indicators for all Member States, estimates for 1997 and 1998. The World Health
Report 2001. World Health Organization.



Contribucion de América latina al desarrollo de
tecnologia en salud reproductiva

1. Desarrollo de anticonceptivos:
DIU de cobre (Chile)
Progestinas de larga duracion (Mexico)

Implantes subdérmicos (Norplant®) (Chile y Brazil)

2. Monitoreo Fetal:

Monitoreo Fetal Intraparto (Uruguay)



Considerando que la eficiencia reproductiva decrece con el

tiempo, la necesidad de TRA de baja y alta complejidad se

incrementan conforme la mujer se hace mayor



Cada dia aumenta el numero de centros de reproduccion

de alta complejidad en el mundo —incluso México-, asi

como el numero de ciclos realizandose



Las malas...



Cada dia aumenta el numero de ciclos de reproduccion de

baja complejidad en el mundo —incluso en México:

¢, Todo medico que lo ofrece tiene la capacitacion

adecuada para hacerlo?



Un registro de baja complejidad

Claro

Sencillo

De facil acceso

Actualizado

FIABLE




F. Masculino

F. Ovarico

Tuboperitoneal

Cervical

Inexplicable

Lo que sabemos...

25-30%
20-30%
15-20%
5-10%
5-10%

30% factores multiples

Balen. Infertility in practice 1997.




Clinicas reportando: 596

Total de clinicas: 729.

E.S.R.H.E 2000

Factor masculino

Factor tubario

(s6lo el 80% reportando) Factor cervical

ICSI

IVF

35.7%

45.4%

Factor uterino

Endometriosis

Factor ovarico

Otros




Red LARA 2001

Total: 17,408 ciclos.
Micromanipulacion 9,989 ciclos

es decir, 57.38 %.

¢Solo factor masculino severo?

¢éOtras indicaciones?



Mexico 2012

Un centro en particular...
mMASCULINO
B TUBOPERITONEAL
OENDOCRINO-OVARICO

EUTERINO

B INEXPLICABLE



México 2012

ICSI

14%

0
6% 3%

20%

Un centro en particular...

B Mixto

mOvarico

mTP

® Endometriosis

® Masculino

m Uterino
Inexplicable




Desafortunadamente . ..

No existe un tratamiento promisorio para la

infertilidad relacionada con la edad...

Dr. Michael Soules (ex-presidente ASMR)



Educacion

Orientacion



Uno de los mayores retos -éticos, econémicos, legales- en

nuestro pais (y en latinoamérica), es proporcionar acceso a

tratamiento de infertilidad de cualquier complejidad y de

excelente calidad a toda la poblacidn



“Caso clinico”

Todos los seres humanos comparten las mismas necesidades
basicas.

(vestido, comida, educacion, trabajo, descanso)

Las diferencias entre individuos radica en como se satisfacen esas
necesidades



¢El acceso a los tratamientos de fertilidad debe ser considerado

como una hecesidad basica?



éLas necesidades basicas generan derechos humanos?



Si asumimos que tener hijos es un “derecho”,

éel acceso a las TRA de baja complejidad deberian implementarse

como tales?



éComo hacer eso posible?



