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1. INTRODUCCION

En las ultimas décadas, el rol de la mujer se ha ido transformando y evolucionando
significativamente; fue durante el siglo XX, a mediados de los afios 50, cuando se inicio la
lucha por los derechos de igualdad, el acceso a formacion educativa escolar y universitaria,
y por lo tanto un aumento de la participacién de las mujeres en distintos cargos laborales.
Este cambio fue especialmente notorio durante los periodos de guerra, cuando los hombres
debian desplazarse a los campos de batalla y las mujeres debian asumir sus ocupaciones
con el objetivo de mantener la economia mundial. Con el correr de los afios, esto ha llevado
a que las mujeres alcancen mayor libertad, igualdad de condiciones, autonomia e
independencia, asi como la postergacion del rol tradicional de asumir Unicamente las tareas

del hogar.

Debido al empoderamiento y desarrollo de la mujer en sus distintos roles, hoy dia se
encuentra un grupo cada vez mas prevalente de mujeres que desean concebir a mayor
edad. Sin embargo, esto se ve influenciado por la presencia de factores de riesgo
adquiridos con el tiempo, tales como la obesidad, la dislipidemia, el sedentarismo y el
tabaquismo, llevando a una gestacion dificultosa e incluso a problemas de fertilidad;
surgiendo con esta problemética las técnicas de reproduccion asistida (TRA), siendo el
primer embarazo éxitos en 1978 y desde entonces evolucionando para mejorar la calidad de

los resultados. (1)

A pesar de todas las competencias adquiridas y los avances personales que ha logrado la
mujer, el deseo de ser madre sigue siendo un papel fundamental a nivel personal y

sociocultural que conforme al desarrollo y avances en las distintas TRA se ha podido lograr.

Se ha descrito una asociaciéon entre las TRA y el desarrollo de complicaciones
cardiovasculares durante la gestacion y posterior a la misma; no obstante, estos estudios
estan realizados en poblaciones heterogéneas, lo que dificulta la extrapolacion de
resultados a otros grupos. Sin embargo, la identificacion de factores de riesgo y estrategias
de prevencion previas a la exposicion a TRA sigue siendo un tema poco abordado y con
escasas recomendaciones hasta la fecha, surgiendo con ello la necesidad de generar
estrategias de identificacion y prevencion antes del inicio de cualquier técnica de
reproduccion asistida con el objetivo de impactar en el beneficio cardiovascular desde una

perspectiva multidisciplinaria. (2)



2. METODOLOGIA

Para la realizacion de esta monografia se realizO una investigacion exhaustiva de la
bibliografia disponible, basado en las recomendaciones dadas por la Sociedad Argentina de
Cardiologia (SAC).

La busqueda bibliografica se realizé por medio de las bases de datos de literatura
biomédica como Pubmed y Scielo; dada la escasa disponibilidad de informacién relacionada
con el tema, se amplia la blisqueda en Google Scholar junto con textos de medicina
cardiovascular, ginecologica con énfasis en fertilidad y fisiologia (Braunwald: Tratado de
Cardiologia, 122 edicién; Guyton Tratado de fisiologia médica 142 edicion); mediante las
palabras claves: “Factores de riesgo cardiovascular en las terapias de reproduccion

LT

asistida”, “Estrategias de prevencion en mujeres con terapia de reproduccion asistida”, "TRA

y compromiso cardiovascular”.

Se tuvieron en cuenta articulos en inglés y espafiol, revisiones sistematicas, metanalisis y
ensayos clinicos, debido al auge de las técnicas de reproduccion asistida a partir del siglo
XXI, se hizo una busqueda amplia abarcando estudios desde 1997 hasta articulos
recientemente publicados en lo que va del 2025.

Posterior a la basqueda y a una lectura critica de la misma junto con la ampliacién de la
informacion con las citas bibliograficas de los articulos base se procede al desarrollo del

tema.



3. DESARROLLO DE LA REVISION

3.1. Definicién de las técnicas de reproduccién asistida (TRA):

Las técnicas de reproduccion asistida (TRA) se definen como un conjunto de
procedimientos médicos y biotecnoldgicos que buscan lograr la gestacion mediante el
empleo de 6vulos y espermatozoides ya sea de donantes o no donantes (es decir propios
de la pareja), facilitando la gestacién de manera in vitro (fuera de la mujer, en un laboratorio

con multiples condiciones ambientales y quimicas) o in vivo (dentro del cuerpo de la mujer).

(3)

3.2. Historia sobre los métodos de reproduccion asistida:

Data desde el inicio del siglo XIX cuando Walter Heape en la Universidad de Cambridge
realiza por primera vez la transferencia de embriones de un conejo a un ciervo, pero no fue
sino hasta 1944 cuando se realiza el primer intento de fertilizacién de un 6vulo humano
fuera de la mujer a cargo de Iriam Menken y John Rock, con una primera gestacion por
fertilizacion in vitro (FIV) pero con final frustré en 1973 en Australia. Finalmente, en 1978, se
registra el primer nacimiento exitoso por FIV en Inglaterra, a cargo de los médicos y
cientificos Robert Edward y Patrick Steptoe. (4)

Dentro de la evolucion de las TRA, surge para 1980 la transferencia de embriones y en
1990 se implementa la microinseminacion, definida como la inyeccion de espermatozoides
directamente en el évulo; no obstante, en el siglo XXI, aparecen nuevas técnicas de
crioconservacion de Ovulos y embriones, revolucionando el campo de la medicina
reproductiva, permitiendo desde temprana edad preservar la reserva ovarica para ser

utilizada cuando se considere el momento idéneo.

En simultaneo en las dltimas décadas se inicia la implementacién de técnicas para el
diagnéstico gendmico preimplantacién, cuyo objetivo es detectar alteraciones genéticas

mayores para asi mejorar la calidad de las reproducciones asistidas.

Antes de finalizar este recorrido por la historia de las TRA, cabe destacar que en el 2013,
Argentina promulgo y aprobd la Ley 26.862: Acceso integral a los procedimientos y técnicas
médico-asistenciales de reproduccion médicamente asistida, |0 que permiti6 un acceso
exponencial a estas técnicas y con ello contribuir en el mantenimiento de la fecundidad y la
tasa de natalidad del pais; ademas de generar nuevas posibilidades de planificacion familiar

con impacto en la salud reproductiva. (ver Figura.l).



3.3. Epidemiologia sobre la fertilidad y el uso de terapias de reproduccion asistida:

En el 2019, aproximadamente 275 millones de mujeres en todo el mundo fueron
diagnosticadas con enfermedad cardiovascular, condiciébn que representa el 35% de las
muertes totales en este grupo. (5,6) Siendo este dato relevante al momento de reconocer a
las técnicas de reproduccién asistida (TRA) como factor de riesgo cardiovascular por su
asociacion con la disfuncion endotelial y riesgo trombdético; (7) y por tanto su impacto
durante la etapa de induccion con repercusion durante la gestacion en caso de ser exitosa y

a futuro.

Segun datos recolectados en el 2021 por el Centro de Control y Prevencion de las
Enfermedades de Estados Unidos (CDC por su siglas en inglés U.S. Centers for Disease
Control and prevention) junto con la Sociedad de Tecnhologia de Reproduccién Asistida
(SART por su siglas en inglés Society for Assisted Reproductive Technology) y la Sociedad
Estadounidense de Medicina Reproductiva (ASRM por su siglas en inglés American Society

for Reproductive Medicine) se reportaron un total de 97.128 bebés nacidos mediante TRA.

(8)

Por su parte, la Sociedad Argentina de Medicina Reproductiva (SAMeR) realiz6 en el 2022
un andlisis de las TRA desde el 2013 hasta el 2022 en mas de 40 centros, registrandose un
total de 259.547 procedimientos, de los cuales 117.203 fueron por fecundacion in vitro (FIV)
0 inyeccién intracitoplasmatica de espermatozoide (ICSI por su siglas en inglés
Intracytoplasmic sperm injection). Es relevante la edad promedio de las mujeres sometidas
a TRA, la cual se encontraba por encima de los 40 afos, dato que no ha variado a lo largo
de los afios. (9) Durante el censo realizado en el 2022 por el Instituto Nacional de
Estadistica y Censos de Argentina, donde el 57.5% de las mujeres entre 14 y 49 afios
tenian hijos vivos, sigue predominando el grupo etario entre los 45-49 afios correspondiente
al 89-90% de los casos. (10)

Se sabe que las mujeres que requieren de técnicas reproductivas presentan una mayor
incidencia de comorbilidades, en comparacion con el resto de mujeres gestantes. Las
cuales son: (11,12)
1. Antecedentes de preeclampsia o eclampsia (10%).
Obesidad (6.36%).
Hipertension arterial (HTA) (3.67%).
Depresion (2.88%).
Diabetes mellitus (1.16%).
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3.4. Anatomiay fisiologia del ciclo reproductivo:

Inicialmente, para poder entender los puntos diana de las TRA es fundamental comprender
el ciclo de reproduccion natural en donde los ovarios, las trompas de Falopio y el Utero
juegan un papel central. Este proceso esta regulado por el eje hipotdlamo - hipofisiario -
gonadal. (1)

La funcién principal del ovario es madurar y permitir el desarrollo de los ovocitos, que son la
estructura base de la fecundacion; y de manera simultanea de la produccion de estradiol y
progesterona. (1) Por su parte las trompas de Falopio son conductos musculares que
facilitan el desplazamiento del o6vulo fecundado hacia el U(tero para su posterior

implantacion.

El Gtero se encuentra compuesto por tres capas: perimetrio, miometrio y endometrio. Esta
Ultima se caracteriza por la presencia de una capa funcional y otra basal, siendo la primera

quien se adapta a los cambios hormonales para permitir la implantacion del embrién. (1,13)

La reproduccién femenina depende del equilibrio brindado por el eje neurohormonal:
hipotalamo - hipofisiario - gonadal, donde ocurre una liberacion pulsatil de la hormona
liberadora de gonadotropina (GnRH) a nivel hipotalamico, para posteriormente estimular la
adenohipdfisis llevando a una liberacion de gonadotropinas, las cuales son la hormona
luteinizante (LH) y la hormona foliculoestimulante (FSH), cuya funcién sera brindar primero
un estimulo a nivel hipotalamico para la liberacion o inhibicion de la GnRH ademas de
estimular a nivel ovarico la foliculogénesis y la produccion de estrégeno y progesterona que

seran esenciales para la fecundacion. (ver Figura 2).

Durante la gestacion ocurren cambios hemodindmicos y fisiolégicos, que se deben
identificar: el primer trimestre se caracteriza por la presencia de un aumento del volumen
plasmatico, que puede llegar a ser hasta 50% mayor que el basal para el segundo trimestre.
Este incremento se ve acompafado de un aumento del 20% de la frecuencia cardiaca basal
para garantizar un incremento en el gasto cardiaco y mantener una adecuada perfusion de
los 6rganos maternos y del flujo placentario. Simultdneamente, durante las primeras 20
semanas de gestacion, ocurre una caida de la resistencia periférica, junto a una
vasodilatacion activa provocan una ligera caida en la presion arterial; ascendiendo de
manera gradual hasta valores habituales a final del embarazo. A nivel del sistema vascular
periférico, hay un aumento de la presion venosa de los miembros inferiores que se expresa

con la presencia de edemas perimaleolares en el 80% de las mujeres.



3.5. Tipos de técnicas de reproduccion asistida:

Una vez descrito el ciclo reproductivo, se relatan las técnicas de reproduccion asistida,
haciendo énfasis en la forma en cémo funcionan, se disponen no solamente de métodos
farmacoldgicos sino también procesos que requieren de tecnologia, dentro de los cuales se
encuentran: (1,14,15)
- Hiperestimulacién ovéarica.
- Transferencia de embriones:
1. Fertilizacién in vitro (FIV).
2. Transferencia intratubéarica de gametos (GIFT por su siglas en inglés Gamete
intrafallopian transfer).
3. Transferencia intratubarica de cigotos (ZIFT por su siglas en inglés Zygote
intrafallopian transfer).
- Inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI, por su siglas en inglés

Intracytoplasmic sperm injection).

Existen otras técnicas como la reproduccion asistida por terceros (donacion de esperma,
donacion de 6vulos, donacion de embriones y vientres subrogados) ademas de los estudios
genéticos (biopsias embrionarias y el testeo genético preimplantacional), que si bien estan
descritas, no seran desarrolladas debido a que el objetivo principal es identificar las
complicaciones cardiovasculares que puedan surgir con la exposicion a la estimulacion

ovérica y la FIV debido al uso de hormonas de manera exdgena.

3.5.1. Estimulacién ovarica controlada:

Es un tratamiento hormonal que permite maximizar la cantidad de ovocitos por ciclo
menstrual, ademas de aumentar la probabilidad de su maduracién y fecundacién. Esto se

logra mediante mecanismos que estimulan o previenen la ovulaciéon prematura.

Dentro de los farmacos utilizados se encuentran: (1,15, 16, 17, 18, 19)

1. Citrato de clomifeno: es un estimulador de la liberacion de hormonas
foliculoestimulante y luteinizante (FSH y LH respectivamente), induciendo la
ovulacion por aumento de la secrecion basal de estrégenos, generando un bloqueo
de los receptores a nivel hipotalamico por retroalimentacién negativa.

Esto se refleja con una mayor liberacion de GnRH y por tanto de FSH y LH de
manera permanente.

2. Letrozol: reduce los niveles de estrégenos, produciendo una estimulacién ovarica y

con ello la liberacién del 6vulo.
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El mecanismo de accién esta dado por la inhibicion de la aromatasa que impide la
conversion de andrégenos a estrégenos.

3. Gonadotropinas o gonadotropina coriénica humana (hCG): origina una
estimulacion del crecimiento de los 6vulos ademas de incentivar el crecimiento de
los foliculos y finalmente un aumento en la liberacion de los mismos (ovocito

maduro).

Una vez lograda la estimulacién ovarica existen dos opciones para la fecundacion, intentar
la gestacion por via natural o hacer una recuperacion del ovocito de manera extracorpérea
para realizar el proceso de fertilizacién in vitro bajo ciertas condiciones quimicas y

ambientales, seguido de la transferencia del embrion al Utero para el desarrollo fetal.

3.5.2. Fertilizacion o fecundacion in vitro (FIV):

También conocida como fecundacion extracorpérea, es definida por la National Institutes of
Health (NIH) como el procedimiento en el que se extraen évulos del ovario y se combinan
con espermatozoides fuera del cuerpo de la mujer para la creacion de embriones; estos
Ultimos se cultivan y crecen en un laboratorio durante varios dias para luego ser transferidos
al Utero de la madre o criopreservarlos para ser usados a futuro. Los pasos especificos de
esta técnica son: (1,20,21)
1. Superovulacién: es la estimulacion o induccion ovarica para promover la maduraciéon
de la mayor cantidad posible de évulos.
2. Recuperacién de oOvulos: se realiza la extraccion de los 6vulos maduros para ser
fecundados.
3. Fertilizacion: los évulos se pueden fecundar de manera natural, en caso de no ser
posible, se cuenta con las técnicas de ICSI.
4. Transferencia de embriones: se realiza aproximadamente entre el dia 6 a 10

después de la extraccién de los 6vulos.

3.6. TRA como predictor de riesgo cardiovascular materno:

Se conoce una alta asociacion entre las TRA y el desarrollo durante el embarazo de
trastornos placentarios e hipertensivos asociados al embarazo y con ellos las

complicaciones que otorgan un riesgo cardiovascular agregado.
Una de las teorias planteadas que justifica el aumento del riesgo cardiovascular esta dado

por los niveles elevados de hormonas administrados de manera exdgena; estas hormonas

presentan un impacto cardiovascular atribuido por el estimulo del eje renina angiotensina
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aldosterona (RAA) originando cambios hemodindmicos asociados a la disfuncion endotelial
establecida, ademas de una alteracion de la cascada de la coagulacion. Estos cambios se
pueden ver exacerbados en mujeres con factores de riesgo cardiovascular de base, tales
como la obesidad, el tabaquismo, el sedentarismo, la hipertension arterial de larga data y la
edad avanzada, provocando un mayor dafio endotelial y con ello, considerarse un grupo de

alto riesgo obstétrico incluso antes de exponerse a las TRA. (3)

Sin embargo, es poca la evidencia en como se deben identificar y cdmo se debe realizar el
abordaje de los factores de riesgo cardiovasculares previo al inicio de las TRA en las
mujeres sin cardiopatia evidente. A la fecha se cuenta con una escala modificada propuesta
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para aquellas mujeres que si presentan
alguna condicién cardiolégica conocida, que permite estimar y predecir el riesgo de

morbilidad y mortalidad materno fetal al cursar un embarazo. (3,22) (ver Tabla 1)

3.7. Comorbilidades de las mujeres expuestas a terapia de reproduccion asistida:

Las comorbilidades suelen estar presentes previo al inicio de las TRA, muchas de ellas no
solo estan francamente relacionadas con la fertilidad, sino que también se asocian con un
mayor riesgo cardiovascular. Por esta razon es fundamental comprender como afectan la

salud cardiolégica y reproductiva de la mujer antes del inicio de cualquier TRA.

Se debe recordar que la dificultad para lograr el embarazo es lo que se conoce como
trastorno de fertilidad y puede verse descrito como subfertilidad definida como la
disminuciéon en la probabilidad de lograr un embarazo o como infertilidad que es la
incapacidad para concebir la gestacion después de un afio de relaciones sexuales regulares
sin proteccién; (16,23) sin embargo, son tecnicismos lo que la diferencia y por eso se

consideran sinonimos al momento de hablar de dificultad para la gestacion.

Los trastornos reproductivos suelen acompafarse de ciclos menstruales irregulares (algo
gue es frecuente en la mayoria de las comorbilidades de base) pero que en mujeres entre
los 20 y 35 afios de edad se ha asociado con un aumento en el riesgo de eventos
coronarios no fatales hasta en un 50%. (24) Previo a la concepcion se debe buscar la
presencia de comorbilidades que se asocian a riesgo cardiovascular entre las cuales se
incluyen: (25,26) (ver Figura 3.)

1. Sindrome de ovario poliquistico (SOP).

2. Trastornos tiroideos.

3. Trastornos del animo.
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No se puede dejar de lado la busqueda de factores de riesgo cardiometabdlicos ya
establecidos en la poblacion general como son la obesidad, HTA, la diabetes, la dislipidemia
y el tabaquismo; aunque suelen ser condiciones menos frecuentes en personas menores de

45 anos.

El SOP fue descrito por primera vez en 1935 y afecta entre el 8 y el 13% de las mujeres en
edad fértil y seguin la OMS es una de las causas mas frecuentes de anovulacion e
infertilidad. La NIH lo define como el conjunto de sintomas relacionados con un desequilibrio
hormonal que tiene un impacto multisistémico (metabdlico, cardiovascular, inflamatorio y

reproductivo).

Entre sus manifestaciones se incluyen las alteraciones de los ciclos menstruales, exceso de
vello facial y corporal (hirsutismo), acné, quistes ovaricos e infertilidad. Ademas de la
presencia de alteraciones metabdlicas como resistencia a la insulina, riesgo de diabetes tipo
2 y obesidad, lo que convierte al SOP en una condicion de alto impacto a nivel
cardiovascular aumentando hasta 7 veces el riesgo de infarto de miocardio con evidencia de
lesiones coronarias de gran extension. (27,28) Para el diagndstico de SOP, se utilizan los
criterios de Rotterdam que son: (29,30)

1. Oligo - anovulacion (ciclos menstruales irregulares).

2. Hiperandrogenismo clinico (presencia de hirsutismo a predominio facial y corporal) o

bioquimico (elevacién de los niveles de andrégenos en sangre).

3. Presencia de ovarios poliquisticos por ecografia.

Las mujeres con SOP presentan una alteracién en el perfil lipidico caracterizada por niveles
bajos de colesterol de alta densidad (C-HDL), niveles altos de colesterol de baja intensidad
(C-LDL) vy triglicéridos, lo que se conoce como dislipemia aterogénica. Los dos ultimos
pardmetros estan asociados a un aumento del perimetro abdominal, HTA e
hiperinsulinemia; estos cambios metabdlicos se relacionan con un aumento del espesor

miointimal carotideo el cual es considerado marcador de riesgo cardiovascular. (21,31,32)

En el afio 2000 Talbott et al. describieron en Pensilvania, Estados Unidos un estudio basado
en casos y controles de mujeres mayores de 30 afios a las cuales se les estudié por medio
ecografico el grosor de la pared media e intima de la arteria carétida de manera bilateral. Se
defini6 como severidad de la placa la presencia de una lesiébn que comprometiera al menos
del 50% del diametro del vaso o la presencia de mdltiples placas, de las cuales al menos
una debia considerarse de moderado riesgo, es decir, que tuviese compromiso del 30-50%

del diametro del vaso. Los resultados evidenciaron que las mujeres mayores de 45 afios
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con antecedente de SOP presentaban un mayor riesgo de placas severas, mientras que en
el grupo menor de 45 afios las placas severa se asociaban mas con la presencia de
factores de riesgo convencionales que con la presencia de SOP, considerandose por tanto
el engrosamiento miointimal como un factor de riesgo cardiovascular, debido a su
asociacion con la aterosclerosis subclinica. (31) Es importante recordar, que las mujeres
con SOP, presentan debido al hiperandrogenismo, un proceso acelerado de depésito de

calcio en las arterias y con ello el engrosamiento de sus paredes rapidamente. (33)

Por otro lado se ha evidenciado en las mujeres con SOP niveles elevados de homocisteina,
el cual se ha vinculado con un aumento de riesgo aterotrombotico; que si bien no es un
pardmetro clasico evaluado, debe ser considerado como un marcador indirecto inflamatorio
y de asociacion con resistencia a la insulina, riesgo de trombosis y por lo tanto a riesgo

cardiovascular. (30)

Por su parte, la disfuncién tiroidea es otra de las patologias que se asocia con episodios de
abortos espontaneos y muerte fetal, secundario a un indacuado control hormonal, que
mejora con la optimizacion del tratamiento. Aunque por si sola es una causa infrecuente de
infertilidad, cuando se asocia a otras comorbilidades se puede potenciar la probabilidad de
alteraciones en la fertilidad y de manera subsecuente un mayor impacto cardiovascular,
debido a la asociacién que se ha visto en el hipotiroidismo y la disminucion de la expresion
de los receptores de C-LDL a nivel hepatico y con ello un aumento de los niveles circulante

de esta lipoproteina, lo que finaliza en un aumento del riesgo cardiovascular. (34)

En el 2006, Flynn et al. publican en Escocia, un estudio observacional en pacientes con
trastornos tiroideos controlados, en el cual no se logr6 evidenciar un aumento en la
mortalidad o eventos vasculares graves, pero si un incremento en la cardiopatia isquémica
no mortal en los paciente con hipotiroidismo ademas de un aumento de la incidencia de

arritmias tanto en el hipotiroidismo como en el hipertiroidismo controlado. (35)

Dentro de la definicion de salud la OMS lo define como “estado de completo bienestar fisico,
mental y social, y no meramente la ausencia de enfermedad o dolencias”. Llevando a un
abordaje multidisciplinario de todas las patologias en conjunto con equipos de salud mental.
(36) Esto es importante porque dentro del espectro de comorbilidades de las mujeres en

plan de TRA, los trastornos del animo suelen jugar un rol importante.

Los trastornos de la fertilidad conllevan un aumento en la carga emaocional, la cual se puede

ver incrementada por los resultados alrededor del uso de las TRA. Se sabe que estas
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tltimas no siempre son exitosas, generando la necesidad del uso de distintos métodos e
incluso multiples intentos; lo que implica tiempo, dedicacién, costos econémicos, emociones
alrededor del deseo y los resultados obtenidos, ademas de la necesidad de una red de
apoyo. (37,38,39)

Es por esto que, entre las comorbilidades involucradas al riesgo cardiovascular que se
deben abordar, se encuentran los trastornos del animo; los cuales a menudo se pasan por
alto, no solo por desconocimiento sino por tables socioculturales. Para el 2004 el estudio
INTERHEART. (40) Estableci6 una asociacion bidireccional entre la depresién y las
enfermedades cardiovasculares, midiendo pardmetros como: la depresion, el estrés,
eventos de la vida y la percepcién del control de la vida; definiéndose el eje mental como un
factor independiente de riesgo y de mayor prevalencia en las mujeres. Esta relacion esta
dada porque los agentes estresores alteran la sintesis y utilizacion de la noradrenalina,
modifican la actividad dopaminérgica y afectan la sintesis de serotonina, generando a nivel
central cambios animicos y a nivel cardiovascular una alteracion de los umbrales eléctricos
aumentando el riesgo de arritmias. De manera simultidnea se presenta por vias alternas un
desequilibrio en el sistema autbnomo con un aumento de la actividad simpética y con ello un
aumento de la frecuencia cardiaca, especialmente en los pacientes con depresion. Ademas
de ocurrir una liberacion constante de factores inflamatorios como lo son: el factor de
necrosis tumoral 1 (TNF1), interleucina-1p (IL1-B), interleucina 6 (IL 6) y 8 (IL 8), que
estimulan de manera permanente al sistema simpatico y activan el eje renina angiotensina
aldosterona (RAA), propagando una retroalimentacion positiva a nivel del eje hipotalamo-
hipofisario-adrenal que culmina con un aumento de catecolaminas y glucocorticoides
circulantes, sumado a unos receptores disfuncionantes promueven un estado pro
inflamatorio, perpetuando las condiciones que incrementan el desarrollo de complicaciones
cardiovasculares. (41,42) Como dato importante, los pacientes con depresién mayor se
asocian con niveles elevados de aldosterona, vinculados con un proceso proinflamatorio,
secundario al estimulo del sistema simpatico, siendo este un mecanismo mas por el cual se
explica el compromiso cardiovascular de este grupo de mujeres. (43) Y otro mecanismo
descrito es la agregacion plaguetaria aumentada pero sobre todo en pacientes con rasgo de
personalidades hostiles e ira, lo que aumenta el riesgo trombdtico y con ello el riesgo

cardiovascular. (42)

En Argentina, la obesidad afecta alrededor del 31.7% de la poblacion femenina, dato
obtenido del reporte global de nutricién; siendo una patologia frecuente en la mujer en edad
fértil que predispone a resistencia a la insulina, diabetes e infertilidad; esta ultima esta

estrechamente relacionada con la distribucion del tejido graso y al grado de obesidad, que
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origina una alteracion en la sintesis de la globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG
por su siglas en inglés sex hormone binding globulin), lo que implica un aumento de la
cantidad de testosterona libre y de dihidrotesterona circulante que junto con la liberacion de
andrdégenos por parte del tejido adiposo resulta en un hiperandrogenismo. Este fenédmeno
junto con niveles elevados de estradiol generan una retroalimentacion negativa del eje
hormonal provocando un bloqueo en la producciéon de FSH y LH a nivel ovérico,
produciéndose los conocidos ciclos anovulatorios y una disminucion en la maduracion
folicular. (44)

En las alteraciones del eje hipotalamo-hipofisiario-gonadal se ha evidenciado que los
niveles altos o bajos de leptina son un marcador importante en la disfuncion reproductiva,
siendo una de las vias por la cuales se explica como en la obesidad y la diabetes aumenta

el riesgo de anovulacién y por tanto de subfertilidad.

La leptina es una proteina terciaria similar a las citocinas, considerada una hormona. Es
liberada por los adipocitos de manera proporcional al porcentaje de tejido graso que
presente un individuo. Sobre su rol en el proceso reproductivo presenta un efecto dimorfico
lo que implica:
1. A nivel central: estimula la pulsatilidad hipotalamica de la GnRH y de manera
indirecta a nivel hipofisario la liberacion de LH.
2. A nivel periférico: se encarga de estimular la esteroidogénesis permitiendo a nivel

folicular la produccion de LH.

Sin embargo, los niveles elevados circulantes de leptina en las mujeres obesas, se
asociaron con un efecto inhibitorio directo de la esteroidogénesis ovarica que conduce a una
maduracién folicular ineficaz. (45) Otra asociacion es la relacién proporcional y lineal entre
el aumento indice de masa corporal (IMC ) y una reduccién en la fertilidad hasta en un 18%,
lo que eventualmente puede conllevar a la necesidad de mas ciclos de TRA para resultados
exitosos y por tanto una mayor exposicibn hormonal exogena; estas mujeres tienen un
riesgo significativo de abortos espontaneos, preeclampsia y fetos macromosomicos, lo que

implica un aumento en el impacto cardiovascular durante la gestacion y a futuro. (46)

Asimismo, la diabetes tiene una prevalencia de 12.7% en las mujeres, ademas de
incrementar un 40% el riesgo cardiovascular. (47) Los mecanismos que explican la
asociacion de trastornos de la fertilidad junto con un aumento del riesgo cardiovascular
estan relacionados con cada subtipo de diabetes: (48)

1. En la Diabetes tipo 1, debido al estado catabdlico de la enfermedad, el déficit de
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insulina y la hiperglucemia constante, se produce una disminucion del porcentaje de
tejido graso, lo que se traduce en una reduccion de los niveles de leptina
conduciendo a una disminucion en la liberacion de GnRH a nivel central y por tanto
de gonadotropinas (FSH y LH) manifestandose como hipogonadismo; resultando en
alteraciones menstruales y disminucion en las condiciones para la foliculogénesis.
En paralelo, el uso de insulina exédgena como parte del tratamiento (es un farmaco
gue durante su metabolismo se salta el primer paso de aclaramiento hepatico
resultando en una mayor concentracion de insulina circulante) a la cual estan
expuestos los ovarios. Estos utilizan tanto los receptores de insulina como los
receptores del factor de crecimiento de la insulina 1 (IGF-1) estimulando de manera
indirecta la liberacion de FSH y LH, culminando en un aumento de los andrégenos y
en el agrandamiento del tamafio de los ovarios, comportandose de manera similar al
SOP.

2. Por su parte la Diabetes tipo 2, la resistencia a la insulina junto con la
hiperinsulinemia culmina en estados de hiperglucemia crénica cuya toxicidad se

manifiesta con una alteracién de la foliculogénesis y disfuncién ovulatoria.

Mas alla de los mecanismos descritos e independiente del tipo de diabetes, la hiperglucemia
junto con el inadecuado control glucémico generan una alteracion de la foliculogénesis,
aumentando el riesgo de apoptosis folicular lo que lleva a una disfuncién ovarica precoz y
con ello un rango de edad fértil mas estrecho, implicando el uso eventualmente de TRA
tanto de induccién como de conservacion. Esto se refleja de manera simultdnea en una
menopausia temprana y con ello la pérdida del efecto protector de los estrégenos y

finalmente en un aumento del riesgo cardiovascular.

Dentro de las comorbilidades convencionales la hipertension arterial, aunque poco frecuente
en pacientes menores de 40 afos, es ampliamente descrita en la poblacién general por su

franca asociacion con el riesgo cardiovascular. (34)

Fisiopatologicamente la hipertension arterial es el resultado de un desequilibrio de los
mecanismos fisioldgicos reguladores a nivel renal, hormonal, neuronal y vascular. La
exposicion permanente a cifras tensionales elevadas conducen a un estado de
vasoconstriccion cronica que, sumada a la disfuncién endotelial, generan dafio
cardiovascular asociado a un proceso inflamatorio cronico. Este dafio afecta principalmente
el corazon, el cerebro y los rifiones, considerandose un compromiso vascular extenso, en el

cual existe, una mayor probabilidad de formacion de placas ateroscleréticas. (49)
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Es importante recordar que toda mujer joven en edad fértili con registros de cifras
tensionales elevadas, se debe hacer una blusqueda exhaustiva de causas secundarias de
hipertension, tales como:

- Hipertensién renovascular.

- Enfermedad renal cronica.

- Uso de anticonceptivos orales.

- Hiperaldosteronismo primario.

- Obesidad.

- Trastornos tiroideos.

Una vez se realice una busqueda de factores asociados a la HTA y se implementen
medidas generales no farmacolégicas y farmacoldgicas, de estas Ultimas se debe tener en
cuenta el riesgo teratogénico asociado y tratar en lo posible de limitar su uso no solo
durante la gestacién sino también durante la edad fértil; entre los cuales es importante no
olvidar por su gran asociacion de dismorfogénesis el uso de: inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECAS) o antagonistas de los receptores de la angiotensina |l
(ARA 11), antagonistas de los receptores de mineralocorticoide, los inhibidores del receptor
de angiotensina-neprilisina (ARNI) y dentro de los betabloqueantes especificamente el uso

de atenolol por su asociacién con retraso en el crecimiento intrauterino. (50)

A nivel reproductivo, la evidencia disponible es limitada. A pesar de esto, es claro que la
hipertension arterial genera una menor lubricacion vaginal y una reduccion en la frecuencia
de orgasmos, con alteracion de la vasculatura pélvica pero se desconoce hasta el momento
el efecto sobre la foliculogénesis. (51) Estudios experimentales en ratas con hipertension
renovascular han evidenciado una alteracién a nivel reproductivo, caracterizado por una
disminucion de la ovulacién y dosajes de LH bajos, abriendo la posibilidad de la asociacion
entre los trastornos hipertensivos y la fertilidad, pero adn faltan estudios en humanos que

permitan confirmar dicha teoria. (52)

Otro factor de riesgo comun que no suele ser una patologia de inicio a edad temprana en
las mujeres debido al efecto protector de los estrogenos es la dislipidemia, cuyo impacto
cardiovascular es proporcional al incremento de la C-LDL junto con el descenso de la C-
HDL, favoreciendo la formacién de placas ateroscleréticas a nivel del sistema vascular. Se
sabe que para la formacion de dichas placas se requieren afios de evolucién; no obstante,
se ha visto en mujeres jévenes la presencia de estrias grasas a nivel de la aorta y arterias
coronarias que se asocian a la enfermedad ateroesclerética, lo que se le conoce como

enfermedad subclinica y con ello la importancia del uso de métodos diagnosticos no
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invasivos entre los cuales se encuentran el doppler vascular para evaluar grosor miointimal
o la presencia de placas ateromatosas, evaluacion del puntaje de calcio coronario por
tomografia ademés del indice tobillo/brazo; los cuales estan avalados por el Consenso de
enfermedad cardiovascular en la mujer de la SAC. (34)

3.8. Complicaciones cardiovasculares en la mujeres expuestas a terapia de

reproduccién asistida:

Se describen como complicaciones asociadas a las TRA: el sindrome de hiperestimulacién
ovarica (SHO) y la alta asociacién con eventos trombéticos; ambas se desarrollan desde el
inicio del proceso de fertilizacion, ademas de ser mas prevalentes de lograrse la gestacion
en el primer trimestre. Durante el embarazo, aumenta la posibilidad de trastornos
hipertensivos asociados al embarazo, preeclampsia, eclampsia, trastornos placentarios y
diabetes gestacional; los cuales se pueden ver exacerbados en los embarazos mdltiples

gue son frecuentes en las TRA. (25)

La idea de este apartado es enfocar en las complicaciones generadas por las TRA y sus

implicancias cardiovasculares.

3.8.1. Sindrome de Hiperestimulacion Ovarica (SHO):

La estimulacién ovarica excesiva conlleva al denominado sindrome de hiperestimulacion
ovarica (SHO); caracterizado por una disfuncién circulatoria que se acompafia de un
aumento de la permeabilidad vascular y vasodilatacion arteriolar, lo que implica un
desplazamiento del volumen intravascular al espacio extravascular, manifestandose
clinicamente como un sindrome ascitico asociado a deterioro de la funcién renal, hepatica y
derrame pleural; si bien es una complicaciébn poco frecuente suele asociarse a una alta
morbimortalidad. (53)

Fisiopatolégicamente lo que ocurre posterior a la estimulacion ovarica, es un aumento del
factor de crecimiento endotelial (VEGF), que junto a citoquinas proinflamatorias y
vasoactivas como IL-1B, IL 6, IL-8, endotelina -1 y factor de necrosis tumoral a (FNT a);
generan un aumento de la permeabilidad capilar, llevando a una caida de la presién arterial
media y de las resistencias vasculares periféricas. De manera simultanea cursa con un
estado de hemoconcentracion por alteracion endotelial que aumentan el riesgo trombotico.
Para lograr mantener el gasto cardiaco se genera una activacion inmediata del sistema RAA
y de la hormona antidiurética a nivel renal produciendo retencion hidrica, aumento de la

pérdida de sodio y activacion del sistema simpatico para lograr un efecto vasoconstrictor. Es
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importante destacar que la renina no solo es de origen renal, sino que también es liberada
por los foliculos ovaricos maduros y a nivel del cuerpo liteo, evidenciandose en las mujeres

expuestas a TRA niveles elevados de esta enzima. (53,54,55)

Dentro de los factores de riesgo asociados al desarrollo de SHO se encuentran:
1. Ser menores de 35 afios (debido a la mayor cantidad de receptores para accion de
la gonadotropina).
2. El sindrome de ovario poliquistico (sobre todo quienes presentan quistes ovaricos
menores de 10 mm y menos de 10 quistes evidenciados por ecografia).
Antecedente de episodios previos de SHO.
El tipo de estimulacién ovarica utilizada, siendo de mayor riesgo los esquemas que

usan agonistas de la GnRH.

Ademas se puede estimar la probabilidad de desarrollar dicha complicacién evaluando la
reserva ovarica con los siguientes parametros:

- Niveles de hormona antimulleriana (AMH) elevados

- Lapresencia de mas de 14 ovocitos en desarrollo

O evaluando parametros de estimulacion ovarica dados por la presencia de mas de 35
foliculos en desarrollo y niveles de estradiol sérico por encima de 2500 pg/ml o 3500 pg/ml.
(53,56,57,58)

El SHO se caracteriza por la presencia de ascitis, secundaria a la pérdida de liquido al
tercer espacio debido al aumento de la permeabilidad capilar. Esto genera un aumento del
perimetro abdominal que se ve asociado al aumento de los ovarios y que también se ve
acompafiado de dolor abdominal y cuadros diarreicos iniciales. Sin embargo, a medida que
progresa el edema de la pared intestinal y aumenta la presion intraabdominal puede llevar a
ileo intestinal. Dentro de los hallazgos asociados se ha reportado: injuria hepatica con
elevacién de transaminasas, siendo el compromiso renal el de mayor impacto con deterioro
en el ritmo diurético con cuadro de oligoanuria e incluso a un compromiso del filtrado
glomerular que se acompafa de hipotension y taquicardia. Hasta el momento no se cuenta
con un laboratorio especifico que haga diagnostico del SHO, requiriendo siempre de una
alta sospecha clinica. Se sugiere hacer una busqueda de hemoconcentracion dado por un

aumento en el hematocrito, leucocitos y plaquetas. (3,24,50,56)

Debido al estado de hemocontracion por la disfuncion endotelial, la predisposicion a riesgo

trombético es mayor siendo mas frecuentemente reportado a nivel del sistema venoso y en

20



menor proporcién se describen los eventos a nivel del sistema arterial. Siendo la trombosis

una complicacion secundaria al SHO o propiamente dicha del proceso de TRA. (53)

Desde 1967, Rabau propone una clasificacion basada en hallazgos clinicos y de laboratorio,
permitiendo estimar la severidad del cuadro. La cual, se ha ido modificando a lo largo del
tiempo, siendo la actualizacibon mas reciente la del 2016 por el Royal College of

Obstetricians and Gynecologists, que es la que se utiliza actualmente. (53) (ver Tabla 2)

Inicialmente se pensaba que el SHO era una complicacién exclusivamente secundaria a la
disfuncién circulatoria en mujeres sintomaticas. Sin embargo, en 1998, un grupo de
obstetras/ginecélogos en Barcelona, se plantearon si las mujeres expuestas a estimulaciéon
ovarica controlada y asintomaticas podrian presentar disfuncién circulatoria. Por ello,
realizaron un seguimiento de 12 mujeres en plan de FIV con estimulacidon ovarica
controlada, a quienes evaluaron pardmetros hemodinamicas como presion arterial, gasto
cardiaco, resistencia vascular periférica y el comportamiento del sistema renina
angiotensina aldosterona y simpatico. Se realizO6 ademas medicion de los niveles
plasmaticos de renina, estrogenos y noradrenalina. Todo este seguimiento se realizd en
distintos dias del ciclo que fueron:
1. Previo al inicio de la terapia de FIV o en la conocida fase folicular (que se tomé como
parametro de base de comparacion).
El dia de la supresién del eje hipdfisis - ovario.
3. El dia que se hizo inyeccién de hCG luego que se lograra estimulacion folicular con
gonadotropina menopausica humana (mCG) exdgena (fue de las gonadotropinas de
la primera generacidn que se extraia de la orina de la mujer postmenopausica). (56)
El dia posterior a la inyeccién de hCG.

Al 7mo dia de la inyeccién de hCG.

Se evidenci6é que cuando se alcanzaba el pico de estradiol con la aplicaciéon de hCG en las
mujeres en proceso de FIV presentaban una caida de la presion arterial media y de la
resistencia vascular periférica asociado a un leve aumento del gasto cardiaco. En paralelo
se objetivo que a medida que pasan los dias aumentaban los niveles plasmaticos de renina
y aldosterona. A pesar de los cambios a nivel interno, las pacientes permanecieron
asintomaticas durante todo el seguimiento, lo que permiti6 concluir que la disfuncion
circulatoria esta presente en todas las mujeres expuestas a TRA y por tanto un aumento del
riesgo cardiovascular ademas de un incremento de arritmias por trastornos del medio
interno (acidosis metabdlica, hipercalemia e hiponatremia), eventos embolicos (por estado

de hemoconcentracion), fallo renal y riesgo neurolégico por hiponatremias marcadas. (55)
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Se cuenta con herramientas para la prevencion del SHO; todas con distintos niveles de

evidencias, siendo las que mas soporte tienen hasta el momento: (58,59)

Cambiar la activacion con hCG por agonistas de GnRH o LH recombinante: es un
mecanismo eficaz pero costoso.

El Coasting: consiste en la interrupcion de la administracion de hCG por un par de
dias pero se mantiene el agonista de GnRH, permitiendo asi un descenso de los
niveles de estrégenos ademas de contribuir a una disminucién de la expresiéon y
secrecion de VEGF por las células ovaricas.

Terapias de estimulacion leve: es el uso de dosis diarias de FSH de menos de 150
Ul, la cual se asocié a menores eventos de SHO sin impacto en la tasa de embarazo
éxito.

La cabergolina o un agonista de la dopamina: hacen una inhibicién parcial de los
niveles de fosforilacion del receptor de VEGF impactando asi en la permeabilidad
vascular.

Protocolos con antagonistas de la GnRH: compiten por el receptor de la GnRH
llevando a la supresion reversible de la liberacion de hCG evitando asi picos de LH.
Ademés de permitir el uso de hCG a menor dosis en cada intento de TRA. Si bien es
una técnica que tiene un impacto importante en la prevencién del SHO como efecto

colateral presenta una disminucion en la tasa de éxito.

Por su parte el manejo es basado en el abordaje de sintomas y signos y la gravedad de los

mismos, de la siguiente manera: (59,60)

1. Casos leves y moderados: se recomienda manejo ambulatorio basado en sintomas,

debido a que se espera que mejoren dentro de la primera semana posterior al inicio
de los mismos. No obstante, puede ocurrir progresion de los sintomas, sugiriendo
durante la observacion ambulatoria controles cada dos a tres dias hasta que se
estabilicen.
Se recomienda durante el seguimiento de estas pacientes realizar una evaluacion de
la funcién hepatica, hemograma completo, coagulograma y ecografia pélvica.
En caso de progresion de los sintomas o aparicion de disnea, disminucion del
volumen de orina o aparicion de cualquier sintoma inusual; indicar la internacion
para seguimiento estrecho y monitoreo. (59,60)
Casos severos: requieren de una observacion estricta y por tanto una admisién
inmediata. Dentro de las pautas sugeridas para este grupo de pacientes se
describen:

- Medidas generales como: balance hidrico estricto, peso diario y monitoreo de

perimetro abdominal. (59,60)
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- Manejo del dolor: preferiblemente uso de paracetamol o codeina: los opioides
guedan como manejo para el dolor severo (casos de dolor incontrolable se
debe descartar complicaciones asociadas tales como ruptura de quiste,
embarazo ectdpico y torsién ovarica). (59,60)

- Manejo de liquidos: inicialmente se recomienda aporte oral, si es insuficiente

0 presenta intolerancia a la via oral se recomienda el uso de cristaloides y de
manera controversial ante casos muy severos en donde predomina la
disfuncién renal y estado de hemoconcentracién se recomienda el uso de
coloides como la albumina. (57,58,59,60)
Si bien los diuréticos no son la primera linea de tratamiento, hay que recordar
gue su uso queda para aquellas paciente que con una adecuada reposicion
hidrica persistan con deterioro del ritmo diurético para evaluar la respuesta y
con ello la eventual necesidad de terapias mas avanzadas. (60)

- Tromboprofilaxis: se aconseja uso de heparinas de bajo peso molecular
desde el momento de internacion. (57,58,59,60)

- Se recomienda la paracentesis evacuadora para mejorar sintomas de
malestar abdominal y dificultad respiratoria asociada. Evaluar la necesidad
de toracocentesis en casos de hidrotorax bilateral asociado. (59,60,61)

La necesidad de monitoreo y vigilancia en unidad cerrada queda supeditada a la presencia
de: sindrome de dificultad respiratoria aguda, fendmenos tromboembdlicos e insuficiencia
renal severa. Si bien es poca la evidencia, una indicacion contemplada en las mujeres con
alto riesgo de desarrollo de SHO por sus antecedentes personales, es brindar un monitoreo
bajo internacién o residir cerca de centros con atencién de alta complejidad durante la

primera semana. (60)

3.8.2. Eventos trombéticos:

La trombosis es una complicaciéon frecuente de la TRA con una predisposicion dada desde
el momento en que se inicia el proceso y permaneciendo durante toda la gestacion, siendo

mas prevalente en el primer trimestre y en el postparto. (3,62)

El riesgo trombético esta dado por el estado procoagulante inducido por el
hiperestrogenismo, sumado al dafio endotelial y al estado de hemoconcentracién que
presentan las pacientes expuestas a TRA; (3,11,27,62,63) cuyo riesgo se incrementa en
mujeres con antecedentes de trombofilia por su asociacion con trastornos en la fertilidad. En
el medio interno lo que ocurre son cambios dindmicos de los factores de la coagulacion,

encontrandose: (3)
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- Aumento de los factores VII, VIII, IX, X, XlI 'y de fibrinGgeno que son procoagulantes.
- Descenso de los niveles de proteina S y antitrombina 1ll, implicando una reduccion
de la actividad fibrinolitica.

Los cambios a nivel de la coagulacion suelen ser imperceptibles debido a un estado de
hipercoagulabilidad relativo, el cual esta dado por un descenso de factores y un aumento
del factor de Von Willebrand (FVW), lo que implica cambios minimos en el coagulograma y

por lo tanto sera de gran importancia la sospecha clinica. (15,63,64,65)

En un ensayo publicado por Westerlund et al. en el 2012, se estudiaron 31 mujeres a
guienes se le tomaron muestras para evaluar la hemostasia previo a la estimulacién ovérica
(valor de trombina, formacién y degradacion de fibrina y calidad de la fibrina) y un control
durante el dia de recuperacién de évulos (dia de mayor nivel de estradiol). Los resultados
mostraron un mayor nivel de trombina, lo que explica el estado procoagulante durante la
FIV. (66) Sin embargo, hay otros factores poco estudiados que se relacionan con riesgo
trombotico, como lo es el ADAMTS13 que presenta niveles reducidos lo que implica un
aumento directo de FVW (67). En la Tabla 3 se resume el comportamiento de los distintos
factores de la hemostasia en las mujeres con embarazo espontaneo y FIV. (66)

En cuanto a la localizacion, suelen afectar tanto el sistema venoso como el arterial. Si bien
la afectacion venosa suele ser la mas documentada; en un ensayo publicado en el 2008, se
realizd6 una busqueda de eventos trombéticos en mujeres sometidas a TRA entre 1996-
2006, demostrando una alta asociacion entre los eventos trombdticos arteriales con
presentacion de SHO; de los 22 casos con trombosis arterial 21 presentaron SHO lo que
corresponde al 95% de los casos. Mientras que la relacién de eventos venosos fue de un
70% (de los 44 casos encontrados con trombosis de origen venoso 31 presentaron
asociado SHO). (68) Con el correr de los afios pudieron determinar que hay aumento de los
eventos tromboéticos venosos durante la gestacion siendo hasta 7 veces mas frecuente
durante el primer trimestre en las mujeres con antecedentes de gestacion por TRA, ademas
de un aumento de tromboembolismo de pulmén (TEP). Si bien el TEP es poco frecuente,
ante la sospecha clinica se debe descartar debido a su implicancia en la morbimortalidad de

este grupo de pacientes. (63)

Con lo que respecta al tratamiento, es una indicacion de anticoagulacion minima por tres
meses con posterior dosis profilactica y continuarla durante el periodo de postparto; sin
embargo, aunque se conoce su asociacion a trombosis de manera aislada no es clara la

indicacion de terapia antitrombotica profilactica de manera rutinaria. (69)
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3.9. Recomendaciones para la atencién de las mujeres que requieren uso de técnicas

de reproduccion asistida:

En el 2019 la BMC (BioMed Central) publica una revision sistemética, donde realizaron una
busqueda de las guias de atencion para mujeres embarazadas que utilizaron TRA
publicadas durante el 2007-2017, luego de una busqueda exhaustiva obtuvieron un total de
10 guias de referencias, de las cuales se rescatan como recomendaciones a tener en
cuenta previo a la exposicion a la TRA: (69)

- 2009 (The German guidelines for psychosocial counselling in the area of gamete
donation): Recomienda asesoramiento para entendimiento de la TRA y manejo de
las emociones durante el tratamiento y el embarazo.

- 2012 (American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice
Guidelines): Recomienda no usar de manera rutinaria la profilaxis antitromboética en
las mujeres sometidas a reproduccién asistida.

Recomiendan el uso de profilaxis antitrombética con heparina de bajo peso
molecular en las mujeres sometidas a reproduccion asistida que desarrollan SHO
grave, durante los siguientes 3 meses posterior a la resolucién del SHO.

- 2015 (ASRM): El manejo con levotiroxina en caso de TSH (Hormona estimulante de
la tiroides) superior a 2.5 mIU/L y anticuerpos tiroideos positivos puede mejorar los
resultados del embarazo.

- 2015 (ESHRE European Society of Human Reproduction and Embryology):
Recomiendan a los grupos de mujeres que requieren TRA y que ademas tienen
factores de riesgo para problemas psicosociales deben ser derivadas para atencién
especializada y/o psicoterapia; este enfoque se realiza en tres tiempos: valoraciéon
preconcepcional, abordaje del tema infertilidad durante el tratamiento y posterior al
tratamiento. El objetivo es identificar factores de riesgo o hallazgos que puedan
requerir intervenciones a nivel de la salud mental y asi reducir el estrés y la carga
emocional asociado al proceso. (39)

1. Se recomienda la comunicacibn como base de expresibn de las
preocupaciones sobre el embarazo logrado por TRA.
2. Las pacientes con TRA por infertilidad con tratamientos exitosos y riesgo de

episodios de angustia deben ser remitidas para atencion psicosocial.

A principios del 2025, la American Heart Association (AHA) publicé una guia para la
evaluacion y abordaje de los riesgos cardiovasculares y obstétricos en pacientes que se
someten a TRA, siendo la primera en su tipo. Dentro de los puntos claves se destacan: (70)

(ver Figura 4)
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Evaluar el riesgo de un embarazo y determinar si estd contraindicado con un
adecuado asesoramiento.

Se recomienda en la medida de lo posible la transferencia de un Unico gameto.
Elegir los tratamientos farmacol6gicos mas seguros, sugiriendo el uso de un
antagonista de GnRH junto con bajas dosis de gonadotropinas.

Evaluar los riesgos asociados a las TRA.

Estimar las posibilidades de complicaciones secundarias al uso de TRA con énfasis

en el SHO y el riesgo de trombosis.

Pero ademas hacen recomendaciones basadas en situaciones puntuales como:

Manejo bajo equipos multidisciplinarios que cuenten con: cardidlogos, obstetras,
endocrinélogos y médicos especialistas en fertilidad.

En las mujeres con cardiomiopatias es importante conocer la funcién ventricular
ademas de evitar la transferencia de mdultiples embriones por el riesgo de
descompensacion de patologia de base.

Recordar individualizar los casos de mujeres con enfermedad valvular debido a la
necesidad de suspensién de anticoagulacién durante el proceso de TRA.

Se sugiere en mujeres con trasplante cardiaco posponer el deseo de concepcién
hasta un afio posterior del mismo y en la medida de la posible que la transferencia
de embriones sea Unica. Este grupo de mujeres tienen un mayor riesgo de SHO.
Abarcar el manejo de la hipertensién e hiperlipidemia; sugiriendo en esta ultima la
continuacion de estatinas segun el riesgo de enfermedad cardiovascular
aterosclerética (ASCVD). Recomendacion que se debe tener en cuenta la asociacion
significativa con el riesgo teratogénico.

Enfasis en reconocer el estrés asociado a la infertilidad y la necesidad de red de

servicio de salud mental.
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4. DISCUSION

Gracias a los avances e innovaciones en el area de la salud, se ha permitido que en la
actualidad la poblacién femenina en edad fértil sea mucho méas heterogénea y diversa,
ademds de ello se le suma la aparicion de factores de riesgo cardiovascular convencionales
y no convencionales a edades mas tempranas; implicando un impacto en la salud

cardiovascular.

El riesgo cardiovascular se puede ver acentuado en toda mujer que requiera técnicas de
reproduccién asistida para lograr la gestacion, debido al dafio endotelial que genera y el

riesgo de eventos trombdticos.

Es por ello, que los cardidlogos desempefian un papel crucial durante las distintas etapas
de las TRA, basado en la busqueda activa de factores de riesgo cardiovasculares para asi
poder abordarlos y dirigir estrategias de manera oportuna, con el objetivo de mejorar las
condiciones para la gestacion e impactar en el bienestar del binomio madre e hijo.

Al realizar un andlisis retrospectivo de la literatura, hasta la fecha, se cuentan con
recomendaciones médicas aisladas principalmente basadas en las complicaciones per se
durante el embarazo, un protocolo de manejo para las mujeres sometidas a TRA
recientemente publicado por la AHA y una guia de practica clinica para el enfoque
psicosocial. Sin embargo, no se dispone de una herramienta que permita estratificar el

riesgo cardiovascular a pacientes sanas en plan de TRA.

Como bien se ha dicho a lo largo de esta lectura critica, lo mas importante es la buUsqueda
de los factores de riesgo, para lo cual se cuenta:
1. En mujer sin patologia cardiaca conocida:
e Escala de riesgo cardiovascular de la ESC (European Society of Cardiology)
e FEscalade INTERHEART
e Escala ASCV (Atherosclerotic Cardiovascular Disease Risk Score) de la AHA
e Escala de la OMS
2. En mujer con patologias cardiaca conocidas:
e Escala modificada de la OMS (ver Tabla 1)
3. Estrategias para evaluar el riesgo de desarrollar preeclampsia por su alta asociacion
con las TRA:

e Busqueda de factores de riesgo para el desarrollo de preeclampsia de la
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SAC, los cuales se clasifican en: predictores de alto riesgo (antecedentes de
trastornos hipertensivos del embarazo, hipertensién crénica, enfermedad
renal cronica, diabetes mellitus, y enfermedad autoinmune) y predictores de
moderado riesgo (nuliparidad, mayor 40 afos, obesidad con IMC mayor 35,
antecedentes familiares de trastornos hipertensivos asociados al embarazo,
intervalo gestacional mayor a 10 afios y gestacion multiple).

La presencia de un (1) factor de alto riesgo o la presencia de dos (2) de
moderado riesgo, predicen un mayor riesgo de desarrollo de preeclampsia,
por tanto, la necesidad del uso de estrategias de prevencidon con impacto
cardiovascular como lo es el uso de aspirina a dosis 100-150 mg/dia entre la
semana 12 a 20 de gestacion hasta la semana 36. (3,11,25,26,50,71,72,73)

En simultaneo, debemos recordar que el manejo de estas pacientes debe ser de manera
multidisciplinaria, donde todas las especialidades juegan un papel importante en la
deteccién de todas aquellas condiciones que puedan potenciar el riesgo cardiovascular.
Cada equipo se debe encargar de la busqueda de los factores concernientes a su area, es
decir:

- Equipo de gineco obstetricia: un rastreo de la presencia de SOP, ademas de buscar:

1. Signos de menopausia precoz.

2. Antecedentes obstétricos asociados a riesgo cardiovascular: hipertension
asociada al embarazo, preeclampsia, eclampsia, diabetes gestacional, hijos
nacidos con bajo peso al nacer, hijos prematuros.

- Equipo de reumatologia: identificar la presencia de enfermedades autoinmunes por
su impacto cardiovascular ademas de su asociacién con el riesgo trombético. En
caso de ser una condiciébn de base, es importante en este grupo de pacientes
reevaluar el tratamiento de base por las implicancias teratogénicas.

- Equipo de endocrinélogos; evaluar el eje hormonal y su implicancia como causa de
infertilidad, ademas del abordaje y manejo de los trastornos tiroideos, diabetes y el
sindrome de resistencia a la insulina durante todo el proceso alrededor de la
reproduccion asistida.

Sin embargo, es una especialidad que trabaja de la mano con nutricionistas clinicos
para el manejo de los sindromes metabdlicos, haciendo énfasis a los trastornos
asociados al colesterol y a la obesidad.

- Equipo de salud mental: la implementacién del cuestionario SCREENIVF como
ayuda para la identificaciébn de trastornos emocionales alrededor del proceso de

concepcion.
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En vista de todo lo que se debe abarcar en las mujeres que tienen deseo de gestar y que
por eventuales trastornos de la fertilidad aislados o secundarios, deben someterse a TRA,
surge la necesidad de implementar algoritmos de manejo, basados en el riesgo
cardiovascular global de cada una de ellas.

La basqueda de los factores de riesgo se debe basar en los Score ya determinados. (ver
Tabla 1.). El estar ante la presencia de uno o mas de ellos y una eventual exposicién a TRA
les concierne un riesgo de complicaciones cardiovasculares elevado. Sin embargo, es
importante recordar que aquellas mujeres sin factor de riesgo cardiovascular que se
encuentran en plan de TRA, son consideradas mujeres de riesgo moderado/intermedio por

el impacto hormonal y la disfuncién endotelial. (7,50)

Se debe indagar por los predictores clinicos que se asocian al desarrollo de complicaciones
ligadas al uso de TRA (SHO y eventos trombdéticos); entre los cuales se encuentran:
pacientes mayores de 35 afios, tener antecedente de sindrome de ovario poliquistico,
protocolos de estimulacién ovéarica con GnRh y haber tenido episodio previos de SHO
durante procesos previos de TRA. Determinando asi finalmente un riesgo global.

Una vez identificado el riesgo de la paciente se prosigue a la implementacién de estudios
complementarios y un seguimiento segun las necesidades de cada caso. La indicacion de
cada estudio o prueba complementaria se basara en la necesidad de cada paciente; por lo
gue se sugiere:
1. Mujer en edad fértil en plan de TRA con factores de riesgo cardiovasculares
identificados durante la consulta:

- Medicion de pardmetros antropométricos.

- Medicion de la presion arterial por métodos avalados.

- Evaluar estado psicosocial.

- Busqueda de patologias asociadas a infertilidad: SOP, sindrome metabdlico,
enfermedades autoinmunes.

- Electrocardiograma: busqueda de signos de hipertrofia del ventriculo
izquierdo, trastorno de la conduccion o presencia de arritmias.

- Laboratorio completo en donde no debe faltar como base: hemograma
completo, coagulograma, funcién renal, ionograma, glucemia, hepatograma,
perfil tiroideo, lipidograma.

- Prueba funcional: si requiere evaluar la clase funcional.

- Ecocardiograma: evaluar funcion ventricular y valvular.

- Doppler carotideo bilateral y/o arterial de miembros inferiores sobre todo
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como parte de la busqueda de dafio de 6rgano blanco subclinico.
Las recomendaciones previamente mencionadas, seran de utilidad para toda mujer
en edad fértil que llegue a una consulta preconcepcional.

2. Mujer en edad fértil sin factores de riesgo cardiovasculares en plan de TRA pero con
factores de riesgo para eventual desarrollo de complicaciones asociada a la
reproduccion asistida: se sugieren las recomendaciones antes mencionadas
teniendo en cuenta las necesidades de cada paciente, ademas de sugerirse:

- Medicién de niveles de estradiol en sangre.

Finalmente con los resultados de los estudios complementarios se deben tomar medidas
correspondientes para el control de los factores encontrados, ademas reforzar las
conductas higiénico-dietarias, ampliando asi el enfoque multidisciplinario con la ayuda de

deportdlogos y nutricionistas.

El seguimiento de las pacientes se debe basar en el riesgo de cada una.

1. Mujer de muy alto riesgo (presencia de factores de riesgo cardiovasculares sumado
a estimulacion ovarica con GnRh y haber tenido episodio de SHO previo):
Es un grupo de pacientes con una alta probabilidad de complicaciones durante la
etapa de induccion hasta la primera semana siendo este el momento de mayor
riesgo. Por lo que se debe valorar la necesidad de internacion para deteccion precoz
de signos y sintomas compatibles principalmente de SHO.
En caso de no considerarse la internacion, realizar un seguimiento estrecho con
pautas de alarmay accesos a centros de salud facil.

2. Mujeres de riesgo alto (presencia de factores de riesgo cardiovascular o la presencia
de factores de riesgo para complicaciones por la TRA):
Se beneficiaran de un seguimiento estrecho ademas de multidisciplinario.

3. Mujeres sin factores de riesgo pero en plan de TRA:

Se recomiendan controles cardiol6gicos habituales segun evolucion.
Una vez la gestacion llegue a su término se debe recordar que toda mujer expuesta a TRA

tienen mayor riesgo de complicaciones cardiovasculares a futuro y por tanto requieren de un

seguimiento periodico por el servicio de cardiologia.
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5. CONCLUSION

Con el devenir de los avance tecnoldgicos para la ayuda del proceso concepcional y su uso
exponencial en una poblacion con mdltiples factores de riesgo de base y ausencia de
seguimientos estrictos previo a la gestacion, surge el planteamiento de intentar embarazos
con el mayor control y el menor niamero de factores de riesgo cardiovascular potenciados
con las técnicas de reproduccion asistida y a su vez mejorar las condiciones durante el
embarazo y posterior al mismo, sin desestimar la implicancia cardiovascular que

representan las madres que requirieron TRA.

Junto con las recomendaciones dadas por la AHA y sumada a la lectura critica realizada, es
necesario, instaurar esquemas diagndésticos faciles, agiles y concisos, que permitan desde
la consulta preconcepcional establecer un riesgo cardiovascular y de complicaciones
cardiovasculares asociadas a las TRA para con ello determinar conductas en pro de

generar un impacto clinico en la salud de la mujer a lo largo del tiempo.
Es por esto que se deben generar algoritmos de atencion y clasificacién bajo adaptaciones

de la clasificacion de la OMS y lo propuesto por la AHA en 2025 pero desde etapas

preconcepcionales, bajo un manejo multidisciplinario.
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7. TABLAS Y FIGURAS

Inseminacion artificial:

Inicia en el siglo XIX : Universidad de Cambridge (Walter Heape) — Transterencia de embriones de conejo a ciervo.
1944: Miriam Menken y John Rock: Realizan la primera fertilizacion del 6vulo humano fuera del organismo.

1er intento de fertilizacion se realizo 1973 por el Equipo Monsahen.

» Primer embarazo exitoso es 1785 Dr. John Hunter pero no logra llegar al nacimiento (Escocia)

1980
1981 Primer nacimiento por TRA en EEUU 2000 2014
1984 Primer nacimiento por TRA en Espana Se promulga la Ley de
Crioconservacion para Reproduccion Asistida
En la década de los 80 se desarrolld la ovulos y embriones. en Argentina
técnica de transferencia de embriones : :
. . .
. . :
. . :
: (o} : :
. . .
. . .
1978 1990 2010
La primera FIV exitosa en Surge la micro Diagnésticos genéticos pre
todo el mundo (Inglaterra) inseminacién, definida implantacién.
“Bebé Probeta” como la inyeccion de Busca identificar previo a la
Robert Edwards y Patrick espermatozoide en el dvulo. implantacién enfermedades
Steptoe genéticas embrionarias-

Figura 1. Linea temporal de la historia y evolucion de las terapias de reproduccion asistida.
Abreviaciones: FIV (Fertilizacion in vitro) TRA (Técnicas de reproduccion asistida)

Fuente: Elaboracién propia con base en:

Wang J, Sauer MV. In vitro fertilization (IVF): a review of 3 decades of clinical innovation and
technological advancement. Ther Clin Risk Manag. 2006;2(4):355-364.

Mata-Miranda, Ménica Maribel, Vazquez-Zapién, Gustavo Jesus. (2018). La fecundacion in
vitro: Louise Brown, a cuatro décadas de su nacimiento. Revista de sanidad militar, 72(5-6),
363-365.

Jain M, Singh M. Assisted Reproductive Technology (ART) Techniques. StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2025 Jan-. Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK576409/.
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Figura 2. Regulacion de retroalimentacion del eje hipotalamico-hipofisario-ovarico en las

mujeres. Los efectos de estimulacién se muestran con el signo (+), y los efectos inhibidores
de retroalimentacion negativa, con el signo menos (-). Los estrégenos y los gestagenos
ejercen efectos de retroalimentacion negativos y positivos en la adenohipdfisis y el
hipotalamo segun la fase del ciclo ovérico. La inhibina tiene un efecto de retroalimentacion
negativo en la adenohipdfisis, mientras que la activina se distingue por el efecto contrario,
ya que estimula la secrecién de hormona foliculoestimulante (FSH) por la adenohipofisis.

Abreviaciones: LH (Hormona Luteinizante) FSH (Hormona Foliculo Estimulante) GnRH

(Hormona liberadora de gonadotropinas) SNC (Sistema Nervioso Central)

Fuente: Hall J, Hall M. Fisiologia femenina antes del embarazo y hormonas femeninas:
Regulacion del ritmo menstrual femenino: interrelacion entre las hormonas ovaricas e
hipotalamico-hipofisarias. Guyton y Hall Tratado de fisiologia médica. 142 Ed., Elsevier,
2020, P. 1037-1041. Libro electrénico ISBN: 9780323640046

37



llustracidn Central. Complicacionas cardiovasculares durante &l garto y hospilalizaciones asociadas con
iecnolgia de reproduccidn asistida - Un analsis nacional de und muestra de pacientes hospitabizadas
(2008-2019)
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Figura 3. Imagen central. Complicaciones cardiovasculares durante la admision del parto
asociado con las tecnologias de reproduccion asistida - Nacional. Andlisis de muestra de
pacientes hospitalizados (2008-2019).

Abreviaciones: DMG (Diabetes gestacional) HT (Hipertension arterial) SOP (Sindrome de
ovario poliquistico) TRA (Terapias de reproduccion asistida)TVP (Trombosis Venosa
Profunda)

Fuente: Adaptado, traducido y modificado de Zahid S, Hashem A, Minhas AS, Harrington
CM, Quesada O, Aggarwal NR, Shufelt CL, Baker VL, Michos ED. Cardiovascular
Complications During Delivery Admissions Associated With Assisted Reproductive
Technology (from a National Inpatient Sample Analysis 2008 to 2019). Am J Cardiol.
2023;186:126-134
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EVALUACION / ASESORAMIENTO ANTES DE TRA

MANEJO DURANTE LATRA
MANEJO MULTIDISCIPLINARIO CON UN

EQUIPC CARDIO-OBSTETRA (MEDICINA RECUPERACION DE OVOCITOS:

MATERNO FETAL, CARDIOLOGOS,
ESPECIALISTA EN ENFERMEDADES
CARDIACAS CONGENITAS)
ESTRATIFICACION DEL RIESGO DE ACUERDO
A LAS PUNTUACIONES DE RIESGO
ESTABLECIDAS:

MWHO (ESCALA MODIFICADA DE LA OMS)

ZAHARA

CARPREC
DISCUTIR SOBRE LA GESTACION Y
ALTERNATIVAS EN CASO DE
CONTRAINDICACION DEL MISMO.
REVISAR MEDICACION TERATOGENICA Y LA
MEDICACION QUE INCREMENTA EL RIESGO
DE SANGRADO O RIESGO TROMBOTICO
DURANTE LA TRA.
EVALUAR LOS FACTORES DE RIESGO PARA
ENFERMEDAD ATEROSCLEROTICA
CARDIOVASCULAR
PRUEBAS CARDIOLOGICAS SEGUN
CORRESPONDA PARA ESTRATIFICAR EL
RIESGO (ECOCARDIOGRAMA, PRUEBA DE
ESFUERZO, ETC)

—

+ CONSIDERAR EL USO DE
PROTOCOLOS CON ANTAGONISTAS
DE LA GNRH PARA REDUCIR EL RIESGO
DE SHO.

« EVALUACION DE EUVOLEMIA POR EL
RIESGO DE SHO

» EN LAS PACIENTES CON RIESGO
MODERADO ALTO POR LA MWHO, SE
DEBE CONSIDERAR PROCEDIMIENTO
EN ENTORNO HOSPITALARIO.

« CONSIDERAR SUSPENDER
ANTIPLAQUETARIOS Y
ANTICOAGULANTES SI EL RIESGO DE
SANGRADO ES ALTO.

+ CONSIDERAR LA ANTICOAGULACION
PROFILACTICA EN PACIENTES
SELECCIONADOS

TRANSFERENCIA DE EMBRIONES:

« REVER MEDICACION Y CAMBIAR
SEGUN CORRESPONDA.

+ PACIENTES CON RIESGO MODERADO
ALTO POR LA MWHO CONSIDERAR LA
TRANSFERENCIA DE UN UNICO
EMBRION.

DESPUES DE LA RECUPERACION
DE OVOCITOS, TRANSFERENCIA
DE EMBRIONES O AMBOS
« EVALUAR LA NECESIDAD DE
REPETIR PROCEDIMIENTO
« REANUDAR MEDICACION QUE
SE SUSPENDIO DURANTE EL
PROCEDIMIENTO © CUANDO
REANUDAR DE ACUERDO AL
PLAN DE NUEVOS
PROCEDIMIENTOS.

DURANTE EL EMBARAZO
« SEGUIMIENTO REGULAR,

PLANIFICAR CON EQUIPO
MULTIDISCIPLINARIO EL
PARTO.

REVISAR Y CAMBIAR
MEDICACION DE BASE SEGUN
CORRESPONDA.

ATENCION ESPECIAL PARA LAS
MUJERES PORTADORAS DE
VALVULAS TECNICAS Y
ANTICOAGULADAS.
RECOMENDACIONES
ESTABLECIDAS POR LAS GUIAS.

Figura 4. Ruta de atencién sugerida para personas con enfermedad cardiovascular

sometidas a tecnologia de reproduccion asistida.

Abreviaciones: GnRH (hormona liberadora de gonadotropina) mWHO (Organizacion

Mundial de la Salud modificada), TRA, (Tecnologia de reproduccion asistida), SHO

(sindrome de hiperestimulacién ovarica).

Fuente: Adaptado, traducido y modificado de Mauricio R, Sharma G, Lewey J, Tompkins R,

Plowden T, Rexrode K, et al. Assessing and Addressing Cardiovascular and Obstetric Risks

in Patients Undergoing Assisted Reproductive Technology: A Scientific Statement From the

American Heart Association. Circulation. 2025.151(8):e661-e676.
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Tabla 1. Clasificacion modificada de la OMS del riesgo cardiovascular materno:

Condiciones en las que el riesgo durante el embarazo es de clase | seglin la OMS

° Estenosis pulmonar leve ° Lesiones simples reparadas con éxito (defecto del
0 menor sin tabique auricular o ventricular, conducto arterioso
complicaciones persistente y drenaje venoso pulmonar anomalo)

° Conducto arterioso ° Latidos ectopicos auriculares o ventriculares aislados

persistente )
e  Prolapso de la valvula
mitral

Condiciones en las que el riesgo durante el embarazo es de clase Il segiin la OMS

e  Defecto del tabique e Tetralogia de Fallot reparada
auricular o ventricular no e La mayoria de las arritmias
tratado mediante cirugia

Condiciones en las que el riesgo durante el embarazo es de clase ll-lll segin la OMS

Insuficiencia ventricular izquierda leve

Miocardiopatia hipertréfica

Enfermedad cardiaca valvular nativa o tisular no considerada clase | o IV de la OMS

Sindrome de Marfan sin dilatacion adrtica

ﬁ.or'ta ;gs mm en enfermedad aodrtica asociada con enfermedad de la valvula adrtica
icuspide

Condiciones en las que el riesgo durante el embarazo es de clase lll segin la OMS

° Vélvula mecanica ° Otras cardiopatias congénitas complejas

° Ventriculo derecho ° Dilatacién aortica de 40 a 45 mm en el sindrome de
sistémico Marfan

° Circulacion de Fontan ° Dilatacién aértica de 45 a 50 mm en la enfermedad

° Cardiopatia cianética (no aolrtica asociada con valvula aértica bicuspide
reparada)

Condiciones en las que el riesgo durante el embarazo es de clase IV segun la OMS

° Hipertension arterial pulmonar de cualquier causa

Disfuncién ventricular sistémica grave (fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
<30%, clase llI-1V de la New York Heart Association NYHA);

Miocardiopatia periparto previa con cualquier deterioro residual de la funcion ventricular
izquierda

Estenosis mitral grave

Estenosis adrtica sintomatica grave

Sindrome de Marfan con aorta dilatada >45 mm

Dilatacion adrtica >50 mm en enfermedad adrtica asociada con véalvula adrtica bicuspide;
Coartacion grave nativa

Clase de riesgo Riesgo de embarazo

I No se detecta un aumento del riesgo de mortalidad materna
y no se detecta un aumento leve de la morbilidad.
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Abreviaciones: NYHA (New York Heart Association)

Pequefio aumento del riesgo de mortalidad materna o
aumento moderado de la morbilidad.

Riesgo significativamente mayor de mortalidad materna o

morbilidad grave.

Riesgo extremadamente alto de mortalidad materna o
morbilidad grave; embarazo contraindicado

Fuente: Adaptado, traducido y modificado de European Society of Gynecology (ESG);

Association for European Paediatric Cardiology (AEPC); German Society for Gender
Medicine (DGesGM); Regitz-Zagrosek V, Blomstrom Lundqvist C, Borghi C, Cifkova R,
Ferreira R, Foidart JM, Gibbs JS, Gohlke-Baerwolf C, Gorenek B, lung B, Kirby M, Maas AH,
Morais J, Nihoyannopoulos P, Pieper PG, Presbitero P, Roos-Hesselink JW, Schaufelberger

M, Seeland U, Torracca L; ESC Committee for Practice Guidelines. ESC Guidelines on the

management of cardiovascular diseases during pregnancy: the Task Force on the

Management of Cardiovascular Diseases during Pregnancy of the European Society of
Cardiology (ESC). Eur Heart J. 2011;32(24):3147-3197.

Tabla 2. Clasificacion de los sintomas del SHO:

Etapa del SHO

Leve

Moderado

Severo

Critico

Caracteristicas clinicas

Distensién / Malestar abdominal
Nauseas

Vomitos

Disnea leve

Diarrea

Ovarios agrandados

Caracteristicas leves N
Evidencia ecografica de ascitis

Caracteristicas leves y moderadas
Evidencia de ascitis clinica
Nauseas y vomitos incoercibles
Dolor abdominal severo

Disnea severa

Oliguria /anuria

Sincope

Aumento rapido de peso *
Trombosis venosa

Presion arterial baja

PVC baja

Hidrotérax

Derrame pleural

Anuria / IRA
Arritmia
Tromboembolia
Derrame pericardico
Hidrotérax masivo
Trombosis arterial

Caracteristicas de laboratorio

Sin modificaciones importantes.

Hematocrito >41%
Recuento elevado de glébulos blancos
>15000 ml

Hematocrito >55%

Recuento elevado de glébulos blancos
>25000 ml

Creatinina >1.6 mg/dl

CICr: <50 ml/min

Sodio sérico < 135 mEqg/L

Potasio sérico > 5 mEg/L

Enzimas hepaticas elevadas

Empeoramiento de los laboratorios
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SDRA
Septicemia

* mas de 1 Kg en 24 horas
Abreviaciones: PVC: Presiobn venosa central CICr; Clearance de creatinina

IRA:Insuficiencia renal aguda SDRA: Sindrome de dificultad respriatoria del adulto

Fuente: Adaptado, traducido de Practice Committee of the American Society for
Reproductive Medicine. Electronic address: ASRM@asrm.org; Practice Committee of the
American Society for Reproductive Medicine. Prevention and treatment of moderate and
severe ovarian hyperstimulation syndrome: a guideline. Fertil Steril. 2016;106(7):1634-1647.

Nota: La clasificacion propuesta fue adaptada de Navot D, Bergh PA, Laufer N (Sindrome
de hiperestimulacion ovarica en nuevas tecnologias reproductivas : prevencion y
tratamiento. Fertil Steril 1992;58:249-61). Condiciones de uso: Fiedler K, Ezcurra D
(Prediccion y prevencion del sindrome de hiperestimulacién ovarica (SHO): la necesidad de
un tratamiento individualizado, no estandarizado. Reprod Biol Endocrinol 2012;10:32. ©
2012 Fiedler y Ezcurra; licenciataria BioMed Central Ltd. Este trabajo esta licenciado bajo
una Licencia Genérica Creative Commons Atribucion 2.0:
http://creativecommons.org/licenses/by/2.0 . Se atribuye a Klaus Fiedler y Diego Ezcurra, y
la version original se puede encontrar en
http://rbej.biomedcentral.com/articles/10.1186/1477-7827-10-32#CR9 ).
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Tabla 3. Cambios informados en los factores hemostaticos y en los ensayos hemostéaticos

globales durante los embarazos espontaneos y los embarazos posteriores a la fertilizacion

in vitro (FIV):

Factores de la coagulacién
(Procoagulantes)

Fibrinbgeno
Factor V
Factor VIII
Factor IX
FVW
ADAMTS 13

Inhibidores de la coagulacién

Antitrombina

Proteina S

Proteina C

Resistencia a la Proteina C adquirida
Inhibidor de la via del Factor Tisular

Factores Fibrinoliticos

TPA
PAI -1
PAI - 2

Plasmindgeno
Alfa 2 Antiplasmina

Hemostasia

Agregacion plaquetaria
Microvesiculas

Ensayos Globales

Dimero D

Tromboelastografia
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Trombina Endégena 1 1

Abreviaciones: FIV: Fertilizacion in Vitro FVW: Factor de Von Willebrand TPA: Activador
tisular del plasmindégeno PAI Inhibidor del activador del plasminégeno

Fuente: Adaptado, traducido y modificado de Henriksson P. Cardiovascular problems
associated with IVF therapy. J Intern Med. 2021;289(1):2-11.
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