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RESUMEN

Introduccion: El ideal de la reproduccién asistida es un recién nacido y una madre
vivos y sanos en casa. Sin embargo, la intencibn de proveer la experiencia
gestacional a nuestra sociedad, ha generado un aumento significativo en el nimero
de embarazos multiples, gestaciones que tendran un mayor riesgo de

morbimortalidad materna y perinatal.

En la actualidad existen modelos educativos que han evidenciado como la
informacion y sensibilizacion de la trasferencia embrionaria Unica versus multiple
dentro de la préactica clinica usual puede lograr un impacto en la disminucién del

namero de embarazos mdultiples generados por la reproduccion asistida.

Objetivo: Este estudio tiene como objetivo generar evidencia sobre el impacto de
un modelo educativo en la transferencia embrionaria de pacientes llevadas a
fertilizacion In-vitro en Reprotec, Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de
Bogoté, Colombia entre 2016- 2017.

Disefio: Estudio analitico cuasi-experimental de estrategia transversal con
comparacion intra-sujetos. La intervencion es un programa educativo que discrimina
la relacion riesgo beneficio de la transferencia de un embriébn o dos embriones a
través de una herramienta multimedia, enfocado en una poblacién que requirié de
técnicas de reproduccion asistida. Los desenlaces de interés fueron el nimero de
embriones transferidos, la percepcion sobre embarazo Unico versus gemelar y el

cambio en la intencién del nUmero de embriones a transferir.

Resultados: Se incluyeron 226 parejas en el estudio. El grupo de sujetos que fue
receptivo a la educacion se caracterizaba por una edad materna menor o igual a 33
afios, sin abortos previos, sin ciclos de reproduccion asistida, en quienes su
diagnéstico principal de infertilidad fue de factores masculinos. La proporcion de
transferencia de dos embriones en nuestra muestra fue de 27,4%, 50% de las

mujeres que deseaban tener dos hijos antes del proceso educativo, cambiaron su



opinion después del miso hacia tener un solo hijo (p: 0,041). Se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en las mujeres que se transfirieron uno o
dos embriones para la edad, la raza, el nimero de gestaciones previas, la historia
de abortos previos, de tratamientos previos de reproduccion asistida y los
diagnésticos de infertilidad (p: 0,000).

Discusién: Las mujeres o parejas de nuestro estudio parecen estar dispuestos a
tomar decisiones complejas si se encuentran adecuadamente informados, hemos
evidenciado como los factores preponderantes como la edad, la historia de abortos
previos y el numero de tratamientos de reproduccion asistida influyen en la toma de
decision de la trasferencia embrionaria Unica o doble; Es por esto que se debe
trabajar en estrategias orientadas en los perfiles que hemos caracterizado para asi
poder concertar decisiones clinicas que afectan a la pareja infértil y su deseo de un

recién nacido vivo sano.

Conclusion: La educacion puede ser un instrumento eficaz en la disminucion del
namero de embriones transferidos en los ciclos de reproduccién asistida, sin
embargo, no es suficiente para alcanzar el ideal de la transferencia embrionaria

Gnica como estandar clinico, al aplicarse como intervencién aislada.

Palabras clave: Reproduccion asistida; embrion Unico; embarazo; educacion para

el paciente.



ABSTRACT

Introduction: Assisted reproduction is based on any procedure that involves the
manipulation of conception. Indistinctly of the intervention that patient and attendants
agree to carry out, its purpose is to cause a pregnancy. This is the main idea that
provided the ground for the principles of assisted reproduction for decades.
However, nowadays it has been evidenced that the intention to provide gestational
experience to our society, has generated a significant increase in the number of
multiple-pregnancies; Conceptions that will have a greater risk of maternal and

perinatal morbidity and mortality.

Currently, there are educational models that have shown how the information and
sensitization of the single versus multiple embryonic transfer within the usual clinical
practice can achieve an impact in the reduction of the number of multiple

pregnancies caused by assisted reproduction.

Objective: This study aims to produce evidence on the impact of an educational
model on the embryo transfer of patients taken to In-vitro fertilization in Reprotec,
University Hospital Fundacién Santa Fe de Bogota, Colombia between 2016- 2017.

Design: Quasi-experimental analytical transversal study with intra-subject
comparison. The intervention is an educational program in single embryo transfer
focused on population that required assisted reproduction techniques. The
outcomes of interest were the number of embryos transferred, the perception of
single versus twin pregnancies and the change in the intention of the number of

embryos to be transferred.

Results: 226 women and / or couples were included in the study. The group of
women who were receptive to education was characterized by an age equal to or
greater than 33 years, without previous abortions, but with a cycle of assisted

reproduction, in whom the main diagnosis of infertility was mixed factors. The



difference in proportions of the opinions before and after education was statistically
significant concerning the number of offspring the woman or couple desire from the
pregnancy (p: 0.041). Statistically significant differences were found in the women in
whom 1 or two embryos were transferred for age, race, number of previous
pregnancies, history of previous abortions, previous treatments of assisted

reproduction and types of diagnoses (p: 0.000).

Discussion: The women or couples of our study seem to be willing to make complex
decisions if they are adequately informed, we have shown how factors such as age,
the history of previous abortions and the number of assisted reproduction treatments
influence the decision making of single or double embryo transfer; This is why we
must work on strategies oriented to the profiles we have characterized in order to
make clinical decisions that affect the infertile couple and their desire for a alive and

healthy newborn.

Conclusion: Education can be an effective strategy in reducing the number of

embryos transferred in the cycles of assisted reproduction.

Keywords: Assisted reproduction; single embryo; pregnancy; education for the

patient.



1 FORMULACION DEL PROBLEMA:
1.1 Planteamiento del problema

La reproduccién asistida (RA) se basa en cualquier procedimiento que favorezca la
concepcion. Independientemente de la intervencion que se decida llevar a cabo, el
propdsito es un recién nacido sano en casa (1). Bajo este ideal se fundamenté lo
que durante décadas fuese el principio de la RA. Sin embargo, hoy en dia
empezamos a dilucidar como nuestra intencibn de proveer la experiencia
gestacional a nuestra sociedad, ha generado un aumento significativo en el nimero
de embarazos multiples (2), gestaciones que tendrdn un mayor riesgo de

morbimortalidad materna y perinatal (3).

Se estima que en el mundo la proporcion de embarazos multiples derivados de
técnicas de reproduccion asistida es de 24% de todos los embarazos multiples; En
el reino unido el 75% de los nacimientos multiples son producto de técnicas de
reproduccion asistida (3). Estas gestaciones requeriran de una mayor demanda en
los servicios de salud ante situaciones como parto prematuro, con un riesgo relativo
(RR) 1.54 (IC 95% 1.54-1.62), diabetes gestacional RR 1,48 (IC 95% 1.33-1.66),
ruptura prematura de membranas RR 1,16 (IC 95% 1.07-1.26), fetos pequefios para
la edad gestacional RR 1,39 (IC 95% 1,27-1.53), requerimiento de cesarea RR 1,56
(IC 95% 1.51-1.60) y hemorragia ante parto RR 2,49 (IC 95% 2.3-2.69); con
respecto a los neonatos productos de estas gestaciones, se exponen a riesgos
como el bajo peso al nacer (< 1.500 gramos) RR 1,46 (IC 95% 1.01-2.11), la
admisién a la unidad neonatal RR 1,26 (IC 95% 1.16-1.36) y mayor mortalidad
perinatal RR 1,87 (IC 95% 1.48-2.37) (2).

Conociendo estos riesgos, paises como Bélgica y Holanda han sido pioneros en
reglamentar las técnicas de reproduccion asistida, sus procesos y complicaciones
derivadas. Es asi, como se han generado politicas y estrategias para minimizar el

riesgo de un embarazo multiple (1-3).



El primer paso para reducir las tasas de embarazo multiple es la prevencion, con
estrategias como la trasferencia de embrion Unico; respaldada por la sociedad
europea de reproduccibn humana y embriologia desde 2003, quienes han
evidenciado como la trasferencia de embridon Unico reduce hasta 17 veces el
embarazo multiple cuando se compara con la trasferencia de dos embriones, lo cual
también disminuye los riesgos y costos derivados de las gestaciones multiples, pues
los bebes unicos, producto de trasferencias embrionarias electivas de un solo
embrion presentaron menos probabilidad de nacer prematuros (RR: 0,37; IC del
95%: 0,25-0,55) o con bajo peso al nacer (RR: 0.25, IC 95%: 0.15-0.45) (2, 3).

1.2 Justificacion de la propuesta

Se ha comprobado como el embarazo mdltiple se asocia a un aumento significativo
de las complicaciones maternas y neonatales; antes, durante y en el post parto,
dichas complicaciones son mas frecuentes en las gestaciones multiples que en las
simples (4). Sin embargo, estudios como el de Child y Cols., han evidenciado que
“una proporcion significativa de pacientes con infertilidad considera al embarazo
multiple como un resultado ideal para su tratamiento”, la expansion de esta
percepcion hace que las pacientes acudan a la RA como alternativa de tratamiento
en temas de infertilidad, considerando adecuado un embarazo mdultiple como

resultado (5).

En paises desarrollados el embarazo mdltiple resultado de la terapia de
reproduccion asistida ha sido de amplio debate e interés, dados sus altos costos en
salud y lo que implica, en términos de complicaciones derivadas de este proceso,

en la carga financiera sobre cada sistema de salud (6).

Gracias a esto y siguiendo las recomendaciones de la Organizacion Mundial de la
Salud para el acceso a la salud en el desarrollo mundial, donde “reconoce a la
infertilidad como un problema de salud global y universal, donde se debe establecer
el acceso a la salud reproductiva como uno de los Objetivos del Milenio del

Desarrollo de las Naciones Unidas para el afio 2015” (7) nos hemos planteado un



modelo en materia de educacion hacia la pareja infértil con la intencion de informarla
y sensibilizarla sobre el significado de la trasferencia embrionaria simple vs multiple,
de los potenciales beneficios y riesgos de cada intervencion y asi, exponiendo a la
pareja a toda la evidencia disponible y sin desconocer su experiencia personal, sea
el paciente o la pareja en condicion de infertilidad quienes tomen la decision

informada de cual sera la cantidad de embriones a transferirse.

1.3 Pregunta de investigacion:

¢, Cudl es el impacto de un modelo educativo sobre la transferencia embrionaria en
pacientes que serdn llevadas a fecundacion asistida en Reprotec — Hospital

Universitario Fundacion Santa Fe de Bogota entre 2016 y 20177



2 MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

La terapia de reproduccion asistida se puede definir como “el conjunto de técnicas
o métodos biomédicos que facilitan o sustituyen a los procesos naturales que se
dan durante la reproduccion” (8). Estos métodos abarcan tratamientos
farmacoldgicos como la administracion de hormonas (gonadotropina coridnica
humana, dehidroepiandrosterona y metformina) y el “scratching” o raspado
endometrial; (9) recientes revisiones sistematicas han evidenciado que tan solo la
administracion de hormonas sintéticas y el raspado endometrial han demostrado
eficacia como técnicas de reproduccion asistida y pueden ser adoptadas como
manejos clinicos estandar (10). Sin embargo, la probabilidad de quedar en
embarazo para una mujer o pareja que adopta este método es dependiente de

multiples variables, como factores asociados.

2.1.1 Factores asociados aladisminucién de latasa de embarazo

1. La edad materna: El Meta analisis con mayor nimero de estudios hasta la
fecha, ha evidenciado cémo, a una menor edad de la mujer, existe un
aumento en la probabilidad de embarazo posterior a un procedimiento de
reproduccion asistida [Razon de momios (OR) 0,95 IC 95%: 0,94 — 0,96] (11).

2. El numero de embriones transferidos: Un metaanalisis evidencio como el
namero de embriones transferido afecta la tasa de embarazo clinico.
Encontrando que existian diferencias estadisticamente significativas cuando
se transferia uno o dos embriones, con una probabilidad mayor de embarazo
cuando se transfieren dos embriones (RR 0,74; IC del 95%, 0,59-0,93). Sin



embargo, esta tasa es casi constante cuando se emplean tres 0 mas

embriones por transferencia (12).

La reserva Ovérica: Se basa en la medicioén de la hormona anti Mulleriana
y la cuenta ecografica de foliculos antrales, la cual es considerada un
paradmetro estandar en la medicion de la reserva ovarica, de forma que es
posible predecir la cantidad de évulos que producira un ovario y su calidad
(13).

La duracién de la infertilidad: Autores como Nelson SM y Roberts S, han
observado como la duracién en términos de tiempo desde el diagndstico de
infertilidad a el momento de las intervenciones en RA esta correlacionando

inversamente con la tasa de embarazo clinico. (14, 15).

NUumero de Ovocitos recuperados: El metanalisis mas grande al respecto,
contenia cuatro estudios, el cual evidencié que tener menos de cinco ovocitos
recuperados se asociaba con disminucion de las tasas de embarazo (OR
1.04, 1C 95% 1.02 a 1.07) (11).

La causa de infertilidad: Los resultados de los modelos predictivos para
conocer la probabilidad de embarazo producto de la reproduccion asistida,
han asociado de la tasa de embarazo y la obtencién de un recién nacido vivo
con algunas causas de infertilidad. Sin embargo, no todas las causas de
infertilidad han mostrado una asociacion estadistica entre ellas y el éxito de
la terapia de reproduccion asistida (15).

. Cantidad de ciclos de tratamiento previos: Modelos estadisticos
examinaron el efecto del tratamiento previo con terapia de reproduccion

asistida, evidenciando que hay una mayor probabilidad de obtener un nacido



vivo antes de cuatro ciclos de reproduccion asistida previos, (OR 0.55 (0.45-
0.69) (14).

8. Historia previa de embarazo: Investigaciones observacionales,
evidenciaron que en pacientes con un embarazo previo y un nacimiento vivo;
se asociaron mejores tasas de embarazos producto de terapias de
reproduccion asistida. El desenlace compuesto: ciclos previos de
reproduccion asistida, no embarazo previo 0 embarazo previo sin nacido vivo
mostré un OR de 1.58 (1.46-1.71) (16-19).

9. indice de masa corporal (IMC): Se ha demostrado que la obesidad es un
factor de riesgo para el aborto espontaneo en gestaciones provenientes de
técnicas de reproduccion asistida (20). Asi mismo, la obesidad y el bajo peso
generan menores tasas de embarazo; los extremos en el IMC se han visto

asociados con la disminucion en la tasa de embarazo clinico (21-24).

10. Estilo de vida: Mdltiples factores en el estilo de vida afectan las tasas de
embarazo, el alcohol (25), el tabaquismo (26-28) y el alto consumo de cafeina
(29) han evidenciado disminuciones significativas en las tasas de embarazo

provenientes de reproduccion asistida (25-29).

Estas condiciones producen una disminucion en la tasa de embarazo, la cual puede
variar conforme a la combinacion de las mismas (7) Tabla 1. Es por ello que,
pensando en aumentar esta tasa de embarazo, se inicié una corriente de manejo
clinico que transferia un numero indiscriminado de embriones; esta trasferencia
indiscriminada de embriones podia aumentar porcentualmente la tasa de embarazo

clinico, incrementando a su vez las tasas de embarazo multiple (30).



Tabla 1. Factores asociados al embarazo clinico y el recién nacido vivo en medicina

excluyentes de FIV
previa e historia
obstétrica

Sin FIV previa, al
menos 1 embarazo,
0 nacidos vivos

0,88 (0,86-0,91)

1.03 (0.99-1.06)

Sin FIV previa, al
menos 1 embarazo,
al menos 1 nacido
Vivo

0,92 (0,88-0,96)

1.19 (1.14-1.24)

FIV previa, 0
embarazo

0,72 (0,68-0,76)

1.14 (1.01-1.28)

reproductiva.
Caracteristica Categorias Odds ratio Proporcién de ValorP
univariable de probabilidades
nacidos vivos multivariable de
(IC del 95%) nacidos vivos (IC del
95%)
Edad materna 18-34 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
(afios) 35-37 0,77 (0,75-0,79) 0,78 (0,76-0,81)
38-39 0.53 (0.51-0.55) 0.53 (0.51-0.56)
40-42 0,29 (0,28-0,30) 0,29 (0,28-0,31)
43-44 0.10 (0.09-0.12) 0.10 (0.09-0.12)
45-50 0.15(0.12-0.19) 0,12 (0,09-0,15)
Duracién de la <1 1.48 (1.34-1.65) 1.51 (1.35-1.68) <0.001
infertilidad (afios) 1-3 1.10 (1.07-1.13) 1.11 (1.08-1.15)
4-6 1 (Referencia) 1 (Referencia)
7-9 0,91 (0,87-0,94) 0.94 (0.91-0.98)
9-12 0.81 (0.76-0.85) 0.87 (0.82-0.92)
> 12 0.71 (0.67-0.75) 0.89 (0.84-0.95)
Causa de infertilidad Inexplicable 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
Tubarico 0.94 (0.90-0.97) 0.87 (0.83-0.90)
S6lo anovulatorio 0.93 (0.88-0.98) 0.95 (0.90-1.00)
Endometriosis 1.05 (0.98-1.13) 0.96 (0.89-1.03)
solamente
Cervical solamente | 0.41 (0.20-0.85) 0.39 (0.19-0.82)
Solo hombres 1.16 (1.13-1.20) 0.91 (0.87-0.95)
Combinacion de 1.01 (0.96-1.06) 0.88 (0.83-0.92)
causas conocidas
Numero de 0 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
fecundacion in vitro 1 0.74 (0.70-0.79) 0.72 (0.65-0.81)
(FIV) previa sin éxito 2 0.69 (0.64-0.76) 0.70 (0.62-0.80)
3 0.74 (0.66-0.84) 0,77 (0,66-0,91)
4 0.51 (0.42-0.62) 0.55 (0.45-0.69)
25 0.57 (0.48-0.69) 0.68 (0.55-0.83)
Categorias Sin FIV previa, 0 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
mutuamente embarazo




FIV previa, al 0.68 (0.64-0.73) 1.02 (0.93-1.11)
menos 1 embarazo,
0 nacidos vivos
FIV previa, al 1.10 (1.03-1.17) 1.58 (1.46-1.71)
menos 1 embarazo,
al menos 1 nacido
Vvivo
Preparacion Antioestrégeno 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
hormonal Gonadatrophin 1.43 (1.24-1.63) 1.33 (1.15-1.53)
Reemplazo 1.61 (1.38-1.89) 1.55(1.31-1.82)
hormonal
Numero de ciclo 1 1 (Referencia) 1 (Referencia) <0.001
2 0.80 (0.78-0.83) 0.85 (0.82-0.87)
23 0,76 (0,74-0,79) 0.88 (0.85-0.91)
Fuente de huevo Donante 1 1 <0.001
Paciente 0.87 (0.74-1.02) 0.38 (0.32-0.45)
Tipo de tratamiento FIV 1 1 <0.001
ICSI plus IVF 1.28 (1.25-1.31) 1.27 (1.23-1.31)

Intervalo de confianza Cl, inyeccién de esperma intracitoplasmico ICSlI, fertilizacion in vitro FIV,

Adaptada del National Collaborating Centre for Women's and Children's Health (7)

2.2 Embarazo multiple: Complicaciones, prevencién y cargafinanciera

2.2.1 Complicaciones del embarazo multiple
El embarazo multiple se asocia a un aumento en la morbilidad materna, en

comparacion al embrazo unico (3). Diferentes estudios han evidenciado un mayor
riesgo para el embrazo en: enfermedad hipertensiva, preeclamsia, eclampsia,
sindrome de HELLP, diabetes gestacional, aborto involuntario, entre otros (6, 7, 9,
10, 31-33). Tabla 2

Dicho aumento del riesgo de presentar cualquier patologia durante la gestacion
conlleva a un aumento en la probabilidad de requerir cesaria con respecto a la labor

del parto normal (11).

Con respecto a las consecuencias que abarca en embarazo multiple en la salud
perinatal, la principal complicacion neonatal es el nacimiento pretérmino (24, 34); el
cual expone al recién nacido a condiciones directamente asociadas a la
prematuridad, como el bajo peso al nacer, el sindrome de dificultad respiratoria del

recién nacido, la retinopatia del prematuro, la enterocolitis necrozante, la



hemorragia interventricular y a siete veces mas riesgo de mortalidad temprana (4,
35-40).

Tabla 2. Complicaciones maternas en el embrazo multiple

Complicacion Evidencia Estudio

Enfermedad hipertensiva | Mayor incidencia: de 6.5% en | C. Misty y cols ©
embarazos simples a 12.7% -

19.7% en embarazos mdltiples. p

<0,001)

Preeclampsia RR: 2.04; IC 95%: 1,60 - 2,59 | B. Sibaiy cols. ("
RR: 2,93; IC 95%: 2,04 - 4,21 K. Duckitt, cols @)

Eclampsia RR: 2,62; IC 95%: 2,03 - 3,38 B. Sibai y cols. ™

Sindrome de HELLP Mayor  incidencia  en la | K. Duckitt, cols ®

presentacion de la enfermedad.

Diabetes gestacional Mayor incidencia, (7,7% vs 4,4%, | D. Schwartz 9
p<0,05) (embarazos mililtiples vs | J. Rauh-Hain (0

embarazos simples).

Aborto involuntario Mayor incidencia en la | E. Norwitz (38)

presentacion de la enfermedad.

Adaptada de Referencias: (8-10, 31-33)

2.2.2 Prevencion del embrazo multiple
Murray y Cols han descrito como, el disminuir el nimero de embriones transferidos

en la FIV es una estrategia Gtil para limitar la presentacion de embarazos multiples,
estableciendo directrices basadas en la evidencia para la transferencia de
embriones en la reproduccion asistida. Figura 1. Asi lo evalu6é también T. Gelbaya
y cols en un metanalisis que incluyo seis ensayos clinicos aleatorizados, controlados

incluyendo 1354 pacientes entre el periodo de 1974 a 2008, concluyendo que la



transferencia de un solo embrién disminuye un 94% la tasa de presentacion de
embrazo multiple y una tasa similar de nacidos vivos a la ofrecida por la trasferencia

de més de un embrion (12).

Figura 1. Directrices para las estrategias de transferencia de embriones en la

reproduccion asistida.

Mujeres < 37 anos

Primer ciclo completo

sbekd  Mujeres de 37 - 39 afos

Segundo ciclo completo
de RA: transferencia de Primer y segundo ciclo
embriones individuales completo de RA: 5
si uno o mas embriones transferencia de
de alta calidad. embriones individuales - (]
el Mujeres de 40 a 42 anos
alta calidad
. . presente; doble
Dos embriones si no transferencia si no hay
hay disponibilidad de embriones de alta
alta calidad. calidad.

Considerar transferencia de dos embriones
Tercer ciclo completo:
no mas de dos

Tercera RA de ciclo !
embriones.

completo: no mas de

dos embriones. \

S

Adaptado de Murray y col (2).

2.2.3 Cargafinancieray propuestas sociales
En la actualidad, el acceso a la atencion especializada en infertilidad es muy variada

y por lo general solo alcanzable por una minoria de personas en los paises de bajos
ingresos (6,41-44), a pesar de las recomendaciones de la Organizacion Mundial de
la Salud para el acceso a la salud en el desarrollo mundial, donde “reconoce a la
infertilidad como un problema de salud global y universal, ... donde se debe

establecer el acceso a la salud reproductiva” (41).



A partir del 2010, argumentos como los planteados por los objetivos del milenio,
fomentaron el debate sobre el papel que cumple el estado en la proteccion del
derecho en salud reproductiva y como las politicas sanitarias de cada pais lo
adoptaron, con la intencién de generar una normativa y jurisprudencia al respecto
(44). Un ejemplo de esto es Bélgica, donde el gobierno ha intervenido en los
protocolos de FIV con la intencién de disminuir la incidencia de gestaciones
multiples; esto ha sido posible a través de una politica de reembolso de los primeros
seis tratamientos de implante Unico antes de los 42 afios (20), lo que ha mostrado
una disminucion significativa de la incidencia de embarazos multiples (del 19% al
3%) con tasas de embarazo similares a las presentadas antes de esta hormatividad.
(42-44)

Siguiendo el ejemplo belga, actualmente son 14 naciones las que han legislado y
adoptado politicas similares para la trasferencia embrionaria, las cuales también
han tenido en cuenta los gastos y sobrecostos que implica un embarazo multiple vs

uno simple (44). Figura 2

Figura 2. Efecto de politicas gubernamentales sobre costos en salud.

Efecto de politicas gubernamentales sobre costos en
salud.

140
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Costo Atribuible
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Millones de Euros

40

20

Australia Alemania Espafa

Adaptada de Dunn et al (6).



2.3 Iniciativa

Conscientes de las complicaciones del embarazo mdultiple desde hace 5 afios
Reprotec no trasfiere mas de dos embriones a ninguna de sus pacientes; sin
embargo, nuestro objetivo como centro de fertilidad es que la trasferencia de
embridn Unico sea nuestro estandar como institucion, alineados a las directrices
para las estrategias de transferencia de embriones en la reproduccién asistida. Para
2016, el centro tenia una tasa de trasferencia global de embrion Unico del 65% y de

dos embriones del 35%.

Es por esto que Reprotec (Centro de Reproduccion asistida, aliado de la Fundacion
Santa Fe de Bogota) cuenta con una intervencion educativa para todas sus
pacientes el cual se estandarizé a partir de un procedimiento digital (Video) que
hace parte del estandar de manejo de todas las pacientes y es transversal, no
optativo para la prestacion de los servicios en salud para las mujeres y las parejas
a su ingreso al centro de reproduccion; el video argumenta la experiencia de los
procesos de reproduccidon asistida con testimonios del embarazo mdultiple, sus

riesgos y complicaciones gestacionales y neonatales.

Con la intencion de conocer el impacto de esta intervencién educativa se genero
este proceso de investigacion; para lo cual, en primer lugar se solicita el
diligenciamiento de una encuesta rutinaria (que se aplica independiente del
desarrollo o no de esta investigacién) y luego se proyecta el material (video)
educativo. En 2015 esta metodologia llevé a 56 trasferencias de embrion Unico, por
ello es de nuestro interés conocer el impacto de este proceso bajo un estandar de

investigacion.

Experiencias similares de estrategias educativas como mecanismos de prevencion
para el embarazo multiple han evidenciado ser utiles y replicables. Sin embargo,
hasta el momento ningun estudio ha mostrado las diferencias esperadas en cuanto
a la disminucion del porcentaje de transferencia de un embridn versus dos

embriones en parejas y/o mujeres expuestos a las estrategias educativas, lo que



genera incertidumbre acerca de la resistencia de ciertos grupos a la trasferencia de

un solo embridn (45, 46).

Con respecto a las directrices propuestas por los estudios previos, se ha
evidenciado que la informacién otorgada al paciente debe ser precisa, soportada
por resultados propios (tasa de implantacion embrionaria, tasa de embarazo clinico
y tasa de recién nacido vivo) y comparable (reportes propios versus reportes
externos), en términos de resultados; para que asi la parejas y/o mujeres expuestos
a las estrategias educativas tomen la decision del nimero de embriones a transferir

mas adecuada para su caso particular (47).

En la actualidad no existen estudios que examinen los perfiles de las parejas y/o
mujeres que optan por la trasferencia de un embrién versus dos embriones, por lo
gue esto sera materia de estudio de este proyecto, enmarcado en uno de sus

objetivos especificos.



3 HIPOTESIS

3.1 Hipotesis nula:

La educacion en la mujer o pareja infértil no tiene un impacto sobre el nimero de

embriones a transferir en la terapia de reproduccion asistida
3.2 Hipotesis alterna:

La educacion en la mujer o pareja infértil tiene algtin un impacto sobre el nUmero de

embriones a transferir en la terapia de reproduccion asistida



4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo General

Evaluar el impacto de un modelo educativo sobre la decision de las parejas o
mujeres acerca de la transferencia embrionaria en pacientes llevadas a
fertilizacion Invitro en Reprotec, Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de
Bogoté entre 2016 a 2017.

4.2 Objetivos especificos:

1. Caracterizar la poblacién en estudio

2. Comparar las proporciones de pacientes que desean transferencia de embrion
Unico o doble antes y después de la estrategia educativa.

3. ldentificar las variables con posible dependencia en la decision del numero de

embriones a transferir.



5 METODOLOGIA
5.1 Tipo de estudio

Estudio analitico cuasi-experimental de estrategia transversal con comparacion

intra-sujetos

5.2 Poblacién

* Blanco: Pacientes que asistan al centro de reproduccion Reprotec entre 2016 —
2017.

* Accesible: Pacientes con indicacion de trasferencia embrionaria entre 2016 — 2017
en el centro de reproduccion Reprotec, en el Hospital Universitario Fundacion Santa

Fe de Bogota.

* Elegible: Pacientes que cumplan con criterios de inclusién y exclusién.

5.3 Disefio muestral

Se realiza el calculo de tamafio de muestra aceptando un riesgo alfa de 0,05y un
riesgo beta de 0,2 en un contraste bilateral, utilizando formula para célculo de
tamafio de muestra de proporciones para medidas repetidas en un grupo,
asumiendo que la proporcion inicial de acontecimientos es del 50% vy la diferencia
minima esperada es del 15% (48), mas un porcentaje de 10% de pérdidas durante
el seguimiento con la formula correspondiente nc= n/1- perdidas. Por lo cual se

precisan 195 pacientes

o= p(_+) _ p_f'+_ p(++)
p(—+)+ Py (p(f'+) B p(++)) + (pﬁﬂ ) p(w)



5.3.1 Muestreo:

Muestreo no probabilistico consecutivo hasta completar el tamafio de la muestra.

5.4 Criterios de inclusién.

e Pacientes llevadas a tratamiento de fecundacion In-vitro.

5.5 Criterios de exclusion.

e Paciente mayor de 38 afios.

e Paciente que no cuenten con por lo menos dos embriones categoria A.

e Pacientes que no acepten diligenciar la encuesta de rutina del centro.

5.6 Descripcion de variables

5.6.1 Figura 3. Diagrama de variables

Opinion Previa:
*-Opinion frente a los riesgos del
embarazo unico vs multiple

-Opinién frente al nimero de
embriones a transferirse

Opinion
posterior:

Caracteteristicas
- Edad

*-Opinion frente

a los riesgos del
-Raza ‘ embarazo tnico
-Gestacion vs multiple
-Paridad

-Opinion frente
al nimero de
embriones a

transferirse

Opiniones:

¢-Opinion frente al embarazo unico
-Opinion frente al embarazo
gemelar o mas
<Opinion frente al niimero de hijgg



5.6.2 Tabla de Variables
Anexo 1.

5.7 Técnicas de recoleccion de lainformacion

5.7.1 Fuente de informacion

Primaria: A partir de la encuesta de percepcion a pacientes y/o parejas

Secundaria: Antecedentes en la Historia clinica

5.7.2 Instrumento de recoleccion de informacioén

Encuesta:

Encuesta de Opinidn

Como resultado de su trasferencia A. Favorable

de embriones ¢Usted considera que B. Regular

tener un embarazo con un solo bebe C. Desfavorable

es?

Como resultado de su trasferencia A. Favorable

de embriones ¢Usted considera que B. Regular

tener un embarazo gemelar o de mas C. Desfavorable

hijos es?

¢ Cuantos hijos le gustarian tener A1l

producto de su trasferencia B. 2

embrionaria? C. Mas de 2

¢Cuantos embriones le gustaria A. No sabe

transferirse? B. 1
C. 2

¢ Tiene el embarazo Unico riesgos A. No sabe

similares, menores o mayores que el B. Tiene riesgos similares

embarazo gemelar? C. Tiene riesgos Menores
D. Tiene riesgos Mayores




Instrumento de recoleccion de datos:

Formato de Recoleccion: Protocolo de investigacion transferencia embrionaria

Datos personales:

Fecha: |DD | MM | AAAA | Cédigo para el estudio |
Edad: Raza: Estado civil:

Peso: Talla: IMC:

G | P | c | A E |

Antecedentes patoldgicos:

Tratamientos previos de fertilidad:

Numero de tratamiento previos:

Diagnéstico de infertilidad:

Evaluacion de fertilidad: (Afios)

NUmero de embriones transferidos:

Categoria del embrion:

Dx Embarazo | | Tazade embar

azo

| Taza de perdida

Primera Medicion:

Segunda Medicion:

Opinibn  de la
pareja infértil frente
al embarazo Unico:

Aceptable

Regular

Desfavorable

Opiniébn de la pareja
infértil frente al
embarazo Unico:

Aceptable

Regular

Desfavorable

pareja infértil frente
a los riesgos del
embarazo unico vs
multiple

Riesgos similares

Riesgos Menores

Riesgos Mayores

infértil  frente a los
riesgos del embarazo
unico vs multiple

Opinion de la Aceptable Opinion de la pareja Aceptable
pareja infértil frente Regular infértil frente al Regular
al embarazo Desfavorable embarazo multiple: Desfavorable
multiple:

Opinibn  de la 1 Opinién de la pareja 1
pareja infértil frente 2 infértil frente al nimero 2

al nimero de hijos: Mas de 2 de hijos: Mas de 2
Opinion de la No sabe Opinion de la pareja No sabe
pareja infértil frente 1 infértil frente al nimero 1

al  ndmero de 2 de embriones a 2
embriones a transferirse

transferirse

Opinibn  de la No sabe Opinién de la pareja No sabe

Riesgos similares

Riesgos Menores

Riesgos Mayores

Numero final

transferido:

de embriones

UNO

DOS




5.7.3 Proceso de obtencion de la informacién
Para la obtencién de datos, el grupo de investigacion tuvo en cuenta las respuestas

de la encuesta de la opinidon (que hace parte del modelo educativo), esto incluye el
item relacionado con el niumero de embriones que desea transferir (encuesta) y se
compard con la respuesta que da la paciente acerca de este mismo item luego de
recibir el modelo educativo. Esto se realizd en el centro de reproduccion asistida
(Reprotec).

La informacion se recolectd de la encuesta de rutina que llena la paciente y los
registros clinicos y se almacend en el formato disefiado para tal fin manteniendo
confidencialidad de la informacién y anonimato de las pacientes a través de un

namero de registro Unico para cada paciente.

Figura 4. Proceso de obtencidn de la informacion

e VY VY
@ (] DOS (2) MESES
(45 DIAS) (1 SEMANA) (1 SEMANA)
Evaluacién de la mujer - Conocimientoy - Decisidn
y/o pareja infértil aprendizaje - Informacién
Antecedentes - Percepciones - Resolucidonde
Causas - Unico vs Doble dudas
Tratamiento - Beneficiosy riesgos - Experiencia
Expectativas - Probable factor - Resultado
decisorio
Edad
< 38 afos Numero de
RA Percepcion Percepcion Embriones

previa Antes Despues

Embriones
de buena
Calidad

Transferidos

Factores Educacion Descenlace



5.8 Prueba piloto

Se realizé una prueba piloto para optimizar la encuesta y el entrenamiento del
equipo de investigacion, esta prueba fue realizada sobre el 20% de las mujeres del
tamafio muestral. Los datos obtenidos en esta prueba no fueron incluidos en

proceso de investigacion, debido a que la encuesta fue ajustada en este proceso.

5.9 Control de errores y sesgos

5.9.1 Sesgo de seleccion:
Para mitigar el sesgo de seleccidn se definieron criterios de inclusion y exclusion

muy claros y el personal que recolectd a los pacientes fue entrenado por el
investigador principal para la correcta seleccion de los pacientes de acuerdo a
caracteristicas establecidas. Para evitar sesgos por pérdidas en el seguimiento se
afadiéo un porcentaje de 10% de pérdidas en el célculo total del tamafio de la

muestra.

5.9.2 Sesgo de informacion:

Las variables seleccionadas se recolectaron en un instrumento disefiado en Excel®
(programado para este estudio), el cual fue revisado peribdicamente por el
investigador principal para detectar y corregir errores de digitacion y/o duplicacién,
adicionalmente para evitar sesgos de medicion, los analisis se realizaron mediante

paquetes estadisticos estandarizados para la calidad del dato final.

5.9.3 Efecto Hawthorne

Se espera que las mujeres o parejas modifiquen sus conceptos una vez expuestos
a la intervencion (estrategia educativa); sin embargo, dadas las variables
psicologicas que participan en el proceso previo a los procedimientos de RA, se
decide tomar en cuenta no solo la respuesta a las encuestas, si no la decision final
con respecto al numero de embriones a transferirse, con el fin de evitar el sesgo

gue se induce en el paciente al sentirse este parte de una investigacion.



5.10 Técnicas de procesamiento y analisis de datos

El instrumento disefiado en Excel® recibié los datos que recolecté el grupo
investigador, los cuales fueron validados por el investigador principal, quien a su vez
custodiaba los datos, una vez se supero el tamafio de muestra calculado se detuvo
la recoleccion de datos, sin embargo se alcanzé un diligenciamiento de 238 sujetos,
las cuales fueron revisadas en busca de duplicados u omision de criterios de
exclusion, la base final se guardo y se realizaron copias de seguridad que también
son custodiadas por el investigador principal. Posteriormente se exportaron los

datos al programa estadistico SPSS® version 20

El investigador principal realizé el andlisis estadistico y no tuvo conocimiento de
otros factores diferentes a las variables detalladas del estudio para las pacientes a
analizar. El andlisis univariado se calcul6 para las variables cuantitativas por medio
de promedios y desviacion estandar para las variables de distribucién normal y
mediana y rango inter cuartilico para las variables de distribucion no normal, para

las variables cualitativas se reportaron frecuencias absolutas y relativas.

En la evaluacion de la percepcion de las pacientes antes de la intervencion se
considerd la opcion “No sé” como respuesta a la pregunta ¢Cuéntos embriones
desea transferirse? Esta categoria de respuesta no se considera que se encuentre
en la misma dimension que las respuestas “Un embrion” y “Dos embriones” por lo
gue este dato se catalogd como “No aplica” para efectos del analisis bivariado. Las
respuestas “Un embrion” y “Dos embriones” se consideran de nivel ordinal, no por
jerarquia numérica sino porque una opinién es mas deseable que otra. Con esta
consideracion cuando se compararon las proporciones de las opiniones antes y

después de la intervencion se utilizd como estadistico de prueba gamma.

Las diferencias entre las variables cuantitativas se examinaron con el estadistico de
prueba Wilcoxon o T Student de acuerdo a la distribucion de los datos. P<0.05 es

considerado estadisticamente significativo.



Se construy6 una variable que expresara la actitud de las pacientes ante el riesgo
de un embarazo gemelar de acuerdo a si cambiaron o no de la opinién después de
la intervencién educativa a la decision final denominandolas aversas al riesgo si
pasaron de expresar que deseaban la trasferencia de dos embriones a la de un
embridn Unico, propensas al riesgo en el caso contrario e impermeables o
indiferentes si no hubo un cambio desde la opinidn hasta la decisién final. Con esta
variable se realizé un analisis de correspondencias multiples que mostrara las

caracteristicas demograficas, clinicas y antecedentes obstétricos de estos grupos.



6 INTERVENCION

La intervencion que se mide en este estudio fue generada como parte del
compromiso ético y de calidad, que tiene el centro de reproduccion asistida
(Reprotec) con la directriz institucional del Hospital Universitario Fundacion Santa
Fe de Bogotd, de otorgar los mecanismos suficientes de educacion para la toma de

decisiones informadas por parte de los pacientes.

Es asi como desde 2015 se gener6 un modelo educativo estandar en compaiiia de
la oficina de atencion al paciente, la division de calidad y la divisibn de educacion
del paciente de ambas instituciones; este modelo busca informar a las mujeres y/o
parejas acerca de la transferencia embrionaria en términos de nimero de embriones
a transferir en su ciclo de reproduccion asistida, con la intencion de una toma de

decisiones conjuntas e informadas a partir de un modelo estandarizado.

Posterior a esto se desarroll6 este estudio con la intencién de conocer el impacto
gue este modelo educativo en las mujeres y/o parejas que cumplian con los criterios

de inclusién y exclusién del estudio.

El modelo educativo, se constituye por la exposicion de los pacientes a contenido
multimedia. El video contiene el testimonio de una de las pacientes que fue tratada
en el centro de reproduccién asistida y posteriormente en la unidad obstétrica del
hospital universitario; ella cuenta su testimonio de sus motivaciones para optar por
la transferencia de dos embriones, el desarrollo de su embarazo, los resultados
perinatales de sus gemelos, su experiencia como madre y como han sido los

primeros afos de sus hijos.

En consonancia con el discurso de la paciente, dos de los médicos expertos en este
proceso y que a su vez prestan atencion clinica en el centro de reproduccion,
aportan evidencia sobre el riesgo beneficio del nimero de embriones en la

transferencia embrionaria y los riesgos de un embarazo multiple.



Este modelo educativo es una herramienta multimedia que se brinda a mujeres
menores de 38 afios y que cuentan con por lo menos dos embriones categoria A
(blastocistos), pues es el grupo poblacional en donde se ha evidenciado que la
transferencia optativa de un embrién no repercute en el riesgo beneficio del

embarazo y si incrementa las posibilidades de un recién nacido vivo sano.

Este modelo educativo multimedia es enviado a las mujeres y/o parejas a través de
un link a su correo electronico, con la intencion de que sea visualizado en conjunto
(todas las parejas son educadas previamente sobre la importancia de permanecer
juntos en todas las visitas, reuniones y capacitaciones que les brinde el centro de
reproduccion. Estas, firman un consentimiento informado en términos de prestacion
del servicio clinico), con la intencion de que la informacién esté disponible para

ambos y pueda ser motivo de discusion y resolucién de dudas.

Una semana después de haber visto el video y estando listos para generar la
transferencia embrionaria, las mujeres y/o parejas se reunen con su meédico tratante
para sopesar el riesgo beneficio del nUmero de embriones a transferir para su caso
particular y resuelven sus dudas faltantes con la intencién de finalmente tomar una

decision concertada entre las partes.



7 CONSIDERACIONES ETICAS

Cumpliendo con las recomendaciones internacionales dadas en el Codigo de
Nuremberg, el informe Belmont y Declaracion de Helsinki (Brasil, Octubre de 2013)
se tiene claro que la investigacion médica con seres humanos debe ser llevada a
cabo solo por personas con educacion, formacién y calificaciones cientificas y éticas
apropiadas. La investigacion en pacientes o voluntarios sanos necesita la
supervision de un médico y otro profesional de la salud competente y calificado
apropiadamente (art. 12). Aunque el objetivo principal de la investigacion médica es
generar nuevos conocimientos, este objetivo nunca debe tener primacia sobre los

derechos y los intereses de la persona que participa en la investigacion (art. 8).

De igual manera se preservaran con exactitud los datos de los resultados obtenidos,
en concordancia con los principios reconocidos cientificamente. Los investigadores
del estudio deben garantizar la proteccion de los datos recolectados. De acuerdo a
los articulos 9y 24 de la declaracion de Helsinki que determina: “En la investigacion
médica, es deber del médico proteger la vida, la salud, la dignidad, la integridad, el
derecho a la autodeterminacion, la intimidad y la confidencialidad de la informacion
personal de las personas que participan en investigaciéon. Deben tomarse toda clase
de precauciones para resguardar la intimidad de la persona que participa en la
investigacion y la confidencialidad de su informaciéon personal” (49, 50). Esto se
garantizé omitiendo informacién que pudiese revelar la identidad de la persona y

limitando el acceso a los datos.

Siguiendo la normativa actual, segun lo establecido por la resolucién 8430 de 1993
del ministerio de salud de Colombia, se considera la presente como una
investigacion con riesgo minimo debido a que se realizé una recoleccion de
informacion de los registros de historia clinica y de la base de datos del centro con
sus programas educativos aprobados y estructurados para tal fin. Se generé firma
de consentimiento informado estandarizado al ingreso de la prestacién de servicio

a nuestra institucion.



Adicionalmente para dar inicio a la investigacion se requirié previa aprobacion
escrita por el Comité Corporativo de Etica en investigacién con seres humanos del

Hospital Universitario Fundacion Santafé de Bogota.

La intervencidn en este estudio consiste en un programa educativo que hace parte
de los protocolos de atencion del centro especializado en reproduccidon asistida
REPROTEC, los cuales no se modificaron, sin embargo las encuestas pre y post
exposicion a la educacion no hacen parte de los protocolos de atencion vigente por
lo que las pacientes o parejas que acuden al centro estuvieron informados de los
objetivos, propésito y pasos de la investigacion, sabian que podian negarse a
participar y que podian retirarse del estudio en cualquier momento, que no existieron
incentivos de ninguna naturalezay que retirarse del estudio no afectaria el resultado

ni las decisiones médicas concernientes a su tratamiento.



8 RESULTADOS

8.1 Descripcion de la poblacion

Se reclutaron 238 mujeres o parejas que cumplian con los criterios de inclusion, de
estos 226 respondieron a todas las preguntas del formulario y fueron incluidos en el

analisis estadistico.

Con respecto a los resultados globales del estudio, la mediana de la edad de las
mujeres fue de 33,5 afos el 50% de la muestra tuvo entre 32 a 35 afios, el 96,9%
pertenecian a estratos altos, un 3.1% no podia ser clasificable en esta medida pues
residia permanentemente en el exterior; el 91,6% de las mujeres curso estudios
universitarios y 8,4% contaban con estudios de posgrado; la raza blanca fue la mas
frecuente con un total de 114 pacientes (50,4%), seguida muy de cerca por mujeres
de raza hispana con un 48,7% y 2 pacientes se identificaron como pertenecientes a
la raza negra (0,9%); 201 mujeres (88,9%) nunca habian estado en embarazo, tan
solo 25 (11,1%) lo habian estado, de ellas solo 15(6,6%) tenia un hijo vivo.

Con respecto a los datos de la pareja, la mediana para la edad fue de 38,5 afios, el
50% de las parejas tenian edades entre 36 a 40 afios; 201 (88,9%) estaban casados
y 25 (11,1%) en union libre.

Dentro de los antecedentes relevantes se encontré que en esta muestra 25 (11,1%)
mujeres habian tenido por lo menos un aborto previo y 38 (16,8%) alguna terapia
de reproduccion asistida antes de la inclusion al estudio. Con respecto al nimero
de tratamientos previos de reproducciéon asistida 188 (83,2%) no habian tenido
ninguno, 28 (12,4%) habian tenido uno y 10 (4,4%) habian tenido al menos dos. El
diagnoéstico de infertilidad mas frecuente fue dado por factores mixtos (34,5%),
seguido en orden de frecuencias por la anovulacion (20,8%), el factor masculino
(17,3%), la obstruccion tubarica (15%) y en 28 casos (12,4%) este diagndstico era
de causas desconocidas. En estas mujeres, 154 (68,1%) tenian un afio de haber

sido diagnosticas como infértiles.



Con respecto a los resultados globales de las respuestas al cuestionario, 226
(100%) de las mujeres o parejas opinaban que el embarazo con un producto Unico
era un resultado aceptable del actual ciclo de terapia de reproduccion asistida. Asi
mismo, 226 (100%) también consideraban aceptable un embarazo mdiltiple como

resultado de este proceso.

Con respecto al numero de hijos que esperaban obtener, en 216 casos (95,6%) la
respuesta fue “un hijo” y en 10 casos (4,4%) “dos hijos”. Cuando se les pregunto
acerca del numero de embriones que consideraba transferirse, 153 (67,7%) optd
por un embrion, mientras 73 (32,3%) respondié que no sabia. Concerniente a su
opinién sobre el riesgo del embarazo Unico versus el embarazo multiple 173 (76,5%)

desconocia de los mismos y 53 (23,5%) consider6 que tenian riesgos similares.

Posterior a la aplicacion del modelo educativo, los resultados globales de las
respuestas al segundo cuestionario, 226 (100%) de las mujeres y/o parejas
opinaban que el embarazo con un producto Unico era un resultado aceptable del
actual ciclo de terapia de reproduccion asistida. Asi mismo, 190 (84,1%)
consideraban desfavorable un embarazo multiple como resultado de este proceso,

tan solo 26 casos (11,5%) lo percibian como aceptable.

Con respecto al numero de hijos que esperaban obtener, 201 (88,9%) respondio
qgue un hijo y 25 (11,1%) respondié que dos hijos. Cuando se les pregunté acerca
del nimero de embriones que consideraba transferirse, 201 (88,9%) opto por un
embrion, mientras 25 (11,1%) respondié que dos embriones. Concerniente a su
opinion sobre el riesgo del embarazo Unico versus el embarazo multiple 226 (100%)
consider6é que tenian riesgos mayores el embarazo gemelar. Como se puede

detallar en la Tabla 3.



Tabla 3. Resultados antes y después de la exposicion al modelo educativo

Opinién

Antes

Después

Opinibn de la pareja

infértil frente al embarazo
Unico:

Favorable

Indiferentes

Desfavorable

226 (100%)

226 (100%)

Opinibn de la pareja

infértil frente al embarazo
multiple:

Favorable

Indiferentes

Desfavorable

226 (100%)

26 (11,5%)
10 (4,4%)
190 (84,1%)

Opinibn de la pareja
infértil frente al nUmero de
hijos:
Uno
Dos

216 (95,6%)
10 (4,4%)

201 (88,9%)
25 (11,1%)

Opinibn de la pareja

infértil frente al nUmero de
embriones a transferirse

No Sabe

Uno

Dos

73 (32,3%)
153 (67,7%)

201 (88,9%)
25 (11,1%)

Opinibn de la pareja
infértil frente a los riesgos
del embarazo unico vs
multiple

Desconoce 173 (76,5%) -

Iguales - -

Similares 53 (23,5%) -
Mayores - 226 (100%)

Una semana después 164 (72,6%) de las mujeres y/o parejas se transfirid un
embrion y 62 (27,4%) se transfiri6 dos embriones. Las caracteristicas mas

preponderantes de la poblacion en estudio, segun el niumero de embriones

transferidos, se pueden apreciar en la Figura 5.




Figura 5. Caracteristicas de la muestra, segun el numero de embriones transferidos
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Se categoriz06 la variable edad a partir de la mediana obtenida, dado su significacion
estadistica y su importancia en el prondéstico de la tasa de embarazo clinico. Asi, se
determiné que para aquellas mujeres que tenian menos de 33 afios, 57 de ellas
(96,6%) pertenecian al grupo que se transfirio un embrion y 2 (3,4%) eran del grupo
gue se transfirio dos embriones (p 0,000). Para aquellas mujeres que eran mayores
de 33 afios 107 (64,1%) optaron por transferirse un embridony 62 (35,9%) decidieron
transferirse dos embriones (p 0,000). La tasa de trasferencia de embrién unico fue
de 72,6 % (164) y para embrion doble fue de 27,4%.

La distribucion de la edad de las pacientes de acuerdo a su opinion con respecto al

namero de embriones a transferir se puede visualizar en la figura 6.



Figura 6. Cambios en las opiniones del numero de embriones a transferirse, segun

la edad de las mujeres.
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8.2 Anaélisis Bivariado

Al explorar la existencia de diferencias entre las opiniones antes y después de la
intervencion se encontré que para la primera pregunta “¢ Cual es su opinion frente
al embarazo unico?” las respuestas fueron constantes en la muestra (100%
aceptable antes de la intervencién vs. 100% indiferentes después de la intervencion)

por lo que no se pudo establecer una diferencia.



La misma situacion se presento ante el interrogante sobre el embarazo gemelar ya
gue el 100% de las pacientes lo consideraba aceptable antes y con respecto a los
riesgos del embarazo gemelar en el cudl posterior al proceso educativo el 100% de
las pacientes opind que tenia mayores riesgos que el embarazo Unico.

Sin embargo, cuando se pregunto por el numero de hijos que deseaban tener hubo
una diferencia estadisticamente significativa antes y después de la educacion. Del
100% de las parejas que deseaban tener un hijo el 9,3% opind que deseaba 2 hijos
después de la intervencion educativa, pero del 100% de parejas que deseaban tener
2 hijos antes de la intervencion el 50% expres6 su deseo de tener un hijo después

de la educacioén. Tabla 4.
Tabla 4.

Comparacion de proporciones en opiniones antes y después de la

intervencioén

Opinién después p
Opinion r r n
antes Un hijo Dos hijos (%)
Un hijo 196 (90,7%) 20 (9,3%) 216
Dos hijos 5 (50%) 5 (50%) 10 0.041
201(88,9%) 25 (11,1%) 226

En la pregunta sobre el nimero de embriones a transferirse antes de la intervencioén
sélo se obtuvieron respuestas en las categorias “no sabe” y “Un embridén”, posterior
a la intervencion las pacientes contestaron “un embridn” y “dos embriones” la opcion
‘no sabe” se analiz6 como “no aplica” dado que no se encuentra en la misma
dimensioén tedrica de las demas opciones y en este caso resulta estadisticamente

significativa la diferencia de proporciones (p:0,033)

El analisis bivariado evidencid que existian diferencias estadisticamente

significativas entre las mujeres en quien se transfiri6 un o dos embriones en



variables como: La edad, la raza, el nimero de gestaciones previas, los abortos y
tratamientos de reproduccidén asistida previos, el numero de tratamiento de
reproduccion asistida, el tipo de diagndstico de infertilidad y el tiempo desde este
diagndstico. Tabla 5.

Tabla 5. Andlisis de la distribucion de la poblacion, segun el nimero de embriones

transferidos.
Variables Uno Dos p
n: 164 n: 62
Edad ** 33 (32-34) 36 (35-37) 0,000*
Raza
Blanca 91 (79,8) 23 (20,2)
Hispana 72 (65,5) 38 (34,5) 0,042
Negra 1 (50) 1 (50)
Gestaciones
previas
Ninguna 151 (75,1) 50 (24,9) 0,015
Una 13 (52) 12 (48)
Hijos
Ninguno 156 (73,9) 55 (26,1) 0,084
Un Hijo 8 (53,3) 7 (46,7)
Abortos previos
No 152 (75,6) 49 (24,4) 0,004
Si 12 (48) 13 (52)
Tratamientos previos
RA
No 163 (86,7) 25 (13,3) 0,000
Si 1(2,6) 37 (97,4)
Numero de
tratamientos previos
Ninguno 163 (86,7) 25(13,3)
Uno 1(3,6) 27 (96,4) 0,000
Dos 0 (0) 10 (100)
Diagnostico de
Infertilidad
Desconocida 23 (82,1) 5(17,9)
Obstruccion Tubarica 21 (61,8) 13 (38,2) 0,022
Anovulacién 38 (80,9) 9 (19,1)
Factor Masculino 33 (84,6) 6 (15,4)
Factores Mixtos 49 (62,8) 29 (37,2)
Tiempo desde el
diagnostico
Diagnéstico de novo 30 (75,7) 5(14,3)
<1 afio 133 (86,4) 21 (13,6)
< 2 afios 13,2 30 (96,8) 0,000
<5 aflos 0 (0) 6 (100)
RESULTADOS PRIMERA ENCUESTA
Embarazo tnico ] | \




Aceptable 164 (72,6) 62 (27,4) -
Embarazo gemelar
Aceptable 164 (72,6) 62 (27,4) -
Numero de hijos

Uno 160 (74,1) 56 (25,9) 0,028
Dos 4 (40) 6 (60)
Opiniébn Ndmero de
embriones
No sabe 58 (79,5) 15 (20,5) 0,109
Uno 106 (69,3) 47 (30,7)
Riesgos Embarazo
No sabe 133 (76,9) 40 (23,1)
Tiene riesgos 0,009
similares 31 (58,5) 22 (41,5)

RESULTADOS SEGUNDA ENCUESTA

Embarazo Unico

Aceptable 164 (72,6) 62 (27,4) -
Embarazo gemelar
Aceptable 1(3,8) 25 (96,2)
Indiferente 0 (0) 10 (100) 0,000
Desfavorable 163 (85,8) 27 (14,2)
Numero de hijos
Uno 163 (81,1) 38 (18,9) 0,000
Dos 1 (4) 24 (96)
Opinidon Numero de
embriones
Uno 163 (81,1) 38 (18,9) 0,000
Dos 1(4) 24 (96)
Riesgos Embarazo
Tiene Riesgos 164 (72,6) 62 (27,4) -
Mayores

8.3 Andlisis de correspondencias multiples

Para el andlisis de correspondencias multiples se tuvieron en cuenta algunas de las
variables con diferencias estadisticamente significativas y se realizo el andlisis de
correspondencias con la variable actitud de la mujer y/o pareja. Los resultados se

pueden observar en la Figura 7.



Figura 7. Caracteristicas de la poblacion estudiada segun su actitud.
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Dimension 1

Mormalizacion de principal de variable.

Con respecto a la variacion de opinion conforme a la mediciéon antes, después y
nuevamente una semana después de la intervencion, Se evidencio que 59 (26,1%)
parejas eran aversas a los riesgos del embarazo gemelar, 105 (46,5%) se
consideraron impermeables y 62 (27,4%) propensas al riesgo.

Pudimos determinar que las mujeres que son adversas al riesgo del embarazo
gemelar son menores de 33 afios, no tienen abortos ni ciclos de reproduccién
asistida previos y su diagnéstico principal es el factor masculino. Para las mujeres
gue fueron indiferentes (no cambiaron su decision con la informacién), son mujeres
de 33 0 més afios con historia de abortos previos y ciclos de reproduccion asistida,

con un diagnostico principal de anovulacion. Para aquellas mujeres que eran



propensas al riesgo del embarazo gemelar, sus caracteristicas eran una edad igual
o mayor a 33 afios, no tenian abortos previos, pero si un ciclo de reproduccion
asistida, en quienes su diagnostico principal fue de factores mixtos.



9 DISCUSION

El 27,4% de nuestra muestra se transfirio dos embriones. En nuestra institucion la
proporcion histérica de transferencias de dos embriones era del 35%. Observamos
qgue el 50% de las mujeres que deseaban tener dos hijos, posterior a la educacion
migro a expresar su deseo de tener un hijo. Al clasificar las parejas de acuerdo a su
opinién del riesgo del embarazo gemelar el 26,1%, se mostré aversa al mismo, sin
embargo, un porcentaje mayor de parejas (27,4%) valoraba este riesgo como

aceptable ante el beneficio de conseguir un embarazo.

La educacion como medida de prevencion en la presentacién de enfermedades, sus
complicaciones y el deterioro clinico de las patologias del ser humano; ha sido un
instrumento transversal en las diferentes disciplinas médicas (51, 52). El impacto de
los procesos educativos en la reproduccién humana ha sido validado y medido en
programas de aborto, salud sexual y salud reproductiva (53, 54).

En la actualidad una corriente cada vez mayor de especialistas en esta area ha
insistido en la importancia de aumentar las tasas de trasferencia de embrion Gnico
(55). A partir de un enfoque multi diciplinario, donde se incorpore la educaciéon y
asesoramiento apropiado al paciente que permitan a través de herramientas
estandarizadas la prediccion del éxito, asi como los riesgos de la terapia de

reproduccion asistida (45).

Es por esto que innovadores como Kreuwel IA y van Peperstraten A, implementaron
los primeros modelos de lo que podria ser una decisibn consensuada de la
trasferencia Unica embrionaria como herramienta en la prevencion del embarazo
multiple (45, 46).

Kreuwel 1A, identific6 como las mujeres y/o pareja con una edad inferior a los 33
afios, con al menos dos ciclos de asistencia reproductiva, se mostraban mas
receptivas a recibir informacion sobre las terapias de reproduccion asistida,

evidenciando como optaban por la trasferencia de embrién Unico. En este estudio



se expusieron a los sujetos en investigacion a una o0 varias estrategias que
motivaban a la trasferencia embrionaria Gnica. Sin embargo, aunque Kreuwel IA
encontro diferencias estadisticamente significativas entre los grupos que optaron
por la trasferencia de embridn unico, al controlar variables como la edad y la calidad
de los embriones transferidos, las tasas de embarazo para los grupos no fueron las
esperadas (46). Aunque nuestros resultados son acordes a los encontrados por el
autor en términos de la mediana de la edad para la cual se encuentran diferencias
en cuanto a la opinién del nimero de embriones a transferir, es de destacar que los
procesos educativos como intervencion Unica no son suficientes para disminuir

significativamente la tasa de transferencia multiple de embriones.

El estudio de van Peperstraten A y colaboradores, se traté de un ensayo clinico,
aleatorizado controlado, simple ciego, con un grupo que recibiria intervencion desde
un punto de vista educativo y un grupo que recibiria el estandar usual de la consulta
de fertilidad de una clinica holandesa. El promedio de la edad no fue superior a los
32 afios en ninguno de los grupos, su distribucién era homogénea en la mayoria de
las caracteristicas sociales y clinicas. Evidenciando que las parejas y/o mujeres del
grupo de intervencion se sentian con mayor empoderamiento para tomar una
decision acerca del numero de embriones a transferirse (45). Estos resultados estan
alineados con los nuestros en el sentido que a menor edad de las mujeres estas

estaran dispuestas a transferirse un solo embrién.

En cuanto a nuestros hallazgos, consideramos que el modificar la opinién del 26,1%
de las parejas aversas al riesgo en relacion con transferirse dos embriones hacia
transferirse un embrion es un resultado aceptable y adecuado, esto soportando con
gue esperabamos un cambio de opinién del 15% a partir de estudios previos y este
fue superior en 10 puntos porcentuales. Sin embargo, se debe tener en cuenta que
este resultado no afectdo al total de la muestra, si no a una poblacion con
caracteristicas definidas como son: mujeres menores de 33 afios, sin historia de
aborto, sin ciclos de reproduccién asistida previos, cuyo diagndstico de infertilidad

principal es debido a factores masculinos. Con respecto a la poblacion que se



mostro propensa al riesgo de embarazo multiple (27,4%), se pudo establecer que
mostraba un perfil especifico en términos de edad y antecedentes reproductivos, lo
cual compagina con el perfil de mujeres y/o parejas que a pesar de la educacion,
prefieren optar por un mayor riesgo ante una mayor probabilidad de embarazo.

Para alcanzar el ideal de la transferencia Unica de embribn como procedimiento
estandar en la reproduccion asistida, son necesarias medidas como las
implementadas por los paises bajos donde existe una politica de estado para el
cubrimiento de estos tratamientos siempre y cuando se cumplan con las

caracteristicas optativas para transferirse un embrion.



10 CONCLUSIONES

1. La educacién puede ser un instrumento eficaz en la disminucion del numero
de embriones transferidos en los ciclos de reproduccion asistida.
2. Es imperativo optimizar las estrategias educativas orientandolas hacia los

perfiles de cada la pareja infértil



11 LIMITACIONES

El disefio de este estudio no permite comparar una poblacién expuesta al
modelo educativo planteado con otra poblacion que no haya sido expuesta,
lo que limita sus resultados en términos de busqueda de relaciones directas
entre factores de riesgo y desenlaces

Los hallazgos de este estudio estan limitados a la poblacién de la cual se
extrajo la muestra, por lo que mujeres mayores de 39 afios con embriones
de categoria diferente a la categoria A y con mas de dos ciclos de
reproduccion asistida previa no podran ser objeto de este modelo en la

practica clinica rutinaria hasta que este no sea validado para esta poblacion.
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13 ANEXOS

Anexo 1: Tabla de variables

Variable : Unidad
Nombre Etiqueta Naturaleza n’:lgéeilc%en Categorias R\?;gsege Relacién
I\ de medida
Edad Afos cumplidos|Cuantitativajcontinua Independiente
1 desde su fecha de Afios
nacimiento.
Raza Raza de la paciente. |[Cualitativa [nominal 0= Blanca, Independiente]

1= Hispanica,

2
2= Negra,
3= Otras
NUmero de NUmero N d Independiente
3  |Gestacion embarazos que halCuantitativaldiscreta erl#l?aerrgzo €
tenido la paciente
NUmero Independiente
4  |Paridad Numero de partos  |Cuantitativaldiscreta
Patologias Cualquier patologia|Cualitativa [nominal 0: Hipertension Independiente]
concomitantes|concomitante de Ia| multinominallarterial
paciente no incluida )
dentro de los| 1= Diabetes
criterios de| Mellitus
exclusion.
2=
Hipotiroidismo
5 3=
Enfermedades
pulmonares
A=
Enfermedades

autoinmunes

5= otras.
Tratamientos Tratamientos previos 0= No Independiente
previos de L o .
6 .. |de reproduccion|Cualitativa |nominal
reproduccion - .
. asistida. 1=Si
asistida.
Tratamientos |[Numero de NUmero Independiente
- ; . Numero de
7 previos dejtratamientos previos Cuantitativaldiscreta tratamientos
reproduccion |de reproduccion )
L - previos
asistida. asistida.
0= Independiente|
Desconocida
8 Dla.gnos'tl_co Causa de infertilidad |Cualitativa |nominal 1= Obstruccion
de infertilidad ‘ubarica

2=Anovulacion




Nivel de Unidad

Rango de

Etiqueta Naturaleza medicion Categorias valores Relacién
de medida
3= Factor
Masculino
4= Factores
Mixtos
0= Diagnostico Independiente
de novo
Supervision Médical _ -
Tiempo desde|medida en 1= <1lafio
9 |el diagndsticotemporalidad desde|Cualitativa |ordinal o= <2 afios
de infertilidad |el diagnostico de| -
infertilidad 3= <5 afios
4= > 5 afios
Numero  de|Nimero de| 0:1 Ndmero  [Namero de[Pependiente
10 |Embrién embriones Cuantitativa|discreta embriones
Trasferido trasferidos 1:2 transferidos
L L 0= sin dato Independiente
11 Embrlo_n Caragterlstlcas_ deCualitativa nominal
Trasferido embridn trasferido 1= Blastocisto
Diagnostico Independiente
Diagnostico  |ecogréfico de 0= No
1o |de embarazo embarazo desde IaCuaIitativa nominal
tercera a quinta 1= Si
clinico semana posterior a
la trasferencia
Porcentaje|Porcentaje Independiente
Porcentaje de| de
pacientes con pacientes
13 Tasa de diagndstico de|Cuantitativaldiscreta con
Embarazo h : P
embarazo posterior diagnostico
a tratamiento de FIV de
embarazo
Porcentaje|Porcentaje Independiente
de
Porcentaje de| pacientes
pacientes con con
14 Tasa de|diagnéstico deCuantitativadiscreta diagnostico
perdidas embarazo de
posterior perdida embarazo vy
gestacional posterior
perdida
gestacional
0.Aceptable Independiente
Opinién frente|Cuél es la opinién
15 |al embarazolfrente al embarazo|Cualitativa |nominal 1.Regular
Unico unico
2.Desfavorable
Opinién frentec ] L 0.Aceptable Independiente|
al embarazo ual es la opinion - .
16 frente al embarazo|Cualitativa [nominal 1.Regular
gemelar 0
gemelar o mas
mas 2.Desfavorable




Nivel de

Rango de

Unidad

Etiqueta Naturaleza medicion Categorias valores Relacién
de medida
0.1 Dependiente
Opinién frente|Cuél es la opinién
17 |al nimero de|frente al nimero de|Cuantitativajordinal 1.2
hijos hijos
2.Mas de 2
0.no sabe Independiente]
Opinién frente|Cuél es la opinién
al nimero de|frente al nimero de - . 1.un embrién
18 - : Cualitativa |ordinal
embriones alembriones a
transferirse  |transferirse 2.dos
embriones
0. No sabe Independiente
1.Tiene
riesgos
Oplmon_frenteCuél es la opinin similares
a los riesgos frente a los riesgos .
19 |del embarazo del embarazo L,Jr?icOCuaIitativa ordinal 2. Tiene)
Unico VS\s maltile riesgos
multiple P Menores
3. Tiene
riesgos
Mayores




