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Resumen

La aplicacion de la flujometria Doppler sobre la circulacién uterina en el estudio de la implantacion,
pese a presentar resultados prometedores, no ha demostrado tener una alta capacidad de prediccién
del éxito gestacional. Parece ser que la valoracion conjunta morfol 6gico-vascular es mas exacta al
analizar el grosor y la morfologia endometrial, la vascularizacion subendometrial y la flujometria de
las arterias uterinas por separado. Actual mente, las condiciones consideradas Optimas para la im-
plantacion son: endometrio > 6 mm, de aspecto trilaminar, indice de pulsatilidad (1P) de arteria ute-
rina < 3,0y presencia de flujo vascular subendometrial. Una alta impedancia en la arteria uterina al
final de la fase folicular parece predecir una escasa receptividad endometrial. Los flujos de implanta-
cion andémal os, independientemente de la patologia de base, conducirian a un riesgo aumentado de
aborto, siendo muy sugestivos de éste indices de resistencia (IR) > 0.55 en los vasos del area de im-
plantacion.

Palabras clave: Ecografia Doppler. Implantacion embrionaria.

Summary

The application of Doppler on the uterine vascularization to study the implantation process have not
shown a high level of prediction of pregnancy success despite some preliminary promising results.
Maybe it is more accurate a combined morphological and vascular assessment, because it analyzes
the endometrial morphology and thickness, the subendometrial vascularization and the uterine artery
fluxometry, separately. Currently, the best considered conditions for implantation are: endometrium >
6 mm, trilaminar morphology, uterine artery pulsatility index (PI) < 3.0 and presence of subendome-
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trial vascular flow. A high impedance in the uterine artery at the end of the follicular phase could pre-
dict a low endometrial receptivity. Abnormal implantation flows of any origin would lead to an incre-
ased risk of abortion, being very suggestive a resistance index (RI) > 0.55 in the vasculature of the

implantation area.

Key words: Doppler Ecography. Embryo implantation.

INTRODUCCION

El entendimiento y control de la implantacién em-
brionaria representa el mayor reto paralas técnicas de
reproduccion asistida (TRA). Con el desarrollo en in-
vestigacion basica y los esfuerzos para optimizar la
calidad embrionaria, la mejoria de métodos no invasi-
VOS Yy seguros para evaluar la receptividad uterina
constituye un paso importante para alcanzar este reto.
Hay gran evidencia de que los patrones ecogénicos
del endometrio reflejan los procesos histol 6gicos que
estan involucrados en el establecimiento de la recep-
tividad. Esto constituye una posible explicacion para
la asociacién publicada entre patrones hiperecogéni-
cos endometriales prematuros y tasas bajas de im-
plantacion (1). Las posibilidades de implantacion tras
procedimientos de fecundacion in vitro y transferen-
cia embrionaria (FIV-TE) posiblemente se deban al
desarrollo potencial de los embriones transferidos,
pero también depende de la receptividad del endome-
trio y del soporte vascular uterino (2).

No hay controversia con respecto a la importancia
gue tiene el desarrollo y maduracién preciso y especi-
fico del endometrio para permitir la implantacion.
Una adecuada proliferacion y diferenciacién durante
la fase proliferativa podria ir seguida de cambios se-
cretores oportunos durante la fase l(tea con decidua-
lizacion estromal. Estos cambios son influenciados, y
podrian ser alterados, por el ambiente hormonal. Sin
embargo, nuestro conocimiento concerniente a mu-
chos mecanismos bioldgicos, incluyendo factores ta-
les como el flujo sanguineo uterino y la secrecion de
proteinas endometriales que regulan y controlan la
implantacion todavia son bastante limitados. Mas
aln, el método ideal para predecir la receptividad ute-
rinatodavia esta por establecerse (3). La hecesidad de
evaluar el desarrollo endometrial ha estimulado la
utilizacién de ultrasonografia de alta resolucion como
un método alternativo no invasivo de estudio de lare-
ceptividad uterina. Obviamente, la capacidad para
identificar prospectivamente un Utero receptivo por
un método no invasivo podria tener un impacto extra-
ordinario sobre las tasas de eficaciay éxito en TRA
(3). Se ha elaborado la hipétesis de que la escasa per-
fusion uterina es una causa probable dentro de las ra-
zones para €l fallo de implantacion embrionaria. En

un estudio publicado por Goswamy y cols. (4), se es-
tudiaron 153 mujeres que no habian tenido éxito tras
3 intentos de FIV, evaluando mediante ecografia
Doppler la rama ascendente de |a arteria uterina du-
rante ciclos espontaneos, se revel6 una baja respuesta
vascular en la fase media secretora en el 48% de las
pacientes. Estas fueron tratadas con terapia hormonal
oral para mejorar dicha respuesta uterina vascular en
subsiguientes transferencias embrionarias. Aunque la
respuesta mejoro con el tratamiento, el nimero de pa-
cientes en este estudio es insuficiente para realizar un
andlisis estadistico. Sin embargo, la tendencia obser-
vada sustenta la hipotesis de que un flujo sanguineo
uterino escaso es una causa de infertilidad.

CAMBIOSVASCULARES DURANTE EL
CICLO MENSTRUAL

Durante todo el ciclo menstrual se observa flujo
diastolico subendometrial. Su ausencia es altamente
patoldgica y demuestra la existencia de un déficit
vascular uterino primario de extraordinaria importan-
cia en reproduccion. Hay sutiles diferencias de flujo
entre la arteria ovarica dominante (la situada donde
se produce la foliculogénesis ovérica) y la contralate-
ral. Sin embargo, no hay unanimidad sobre si los
cambios que se aprecian son realmente significativos.
La velocidad del flujo aumenta progresivamente des-
de las arterias uterinas a las arcuatas, radiales, basales
y espirales. Estos cambios indican que la resistencia
al flujo decae a medida que nos aproximamos al en-
dometrio. Este descenso de la resistencia favorece la
vascularizacion del endometrio y, mas concretamente,
le prepara para la ventana de implantacion que ocurre
durante la fase lUtea. La velocidad de flujo también
se incrementa progresivamente durante toda la fase
folicular. Las reducciones en €l indice de pulsatilidad
(IP) e indice de resistencia (IR) son estadisticamente
significativas €l cuarto dia del ciclo y contintan de-
creciendo hasta el dia de la ovulacion. Durante la fase
proliferativa se ha observado un discreto flujo diasto-
lico subendometrial con IR que varia en torno a 0,88
+ 0,04. Al aproximarse la fase secretora, ocurre una
gradual disminucién de esos indices, siendo mas evi-
dente los dos dias que anteceden a la ovulacién, al-
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canzando el valor minimo alrededor del dia 18 del ci-
clo y permaneciendo asi hasta el final. Compor-
tamientos semejantes se aprecian en arterias radiales
y espirales. Los IR de las arterias radiales en la fase
proliferativa estan en torno a 0,78 + 0,1, pasando a
0,68 + 0,04 en la fase secretora. En cuanto a las arte-
rias espirales, IR de 0,54 + 0,03 en la primera fase
pasan a 0,49 + 0,05 con la transformacion secretora.
El aumento de la velocidad de flujo detectado en am-
bas arterias uterinas durante la foliculogénesis es el
resultado del ascenso en |la produccion de estradiol.
Es posible que el aumento de la produccion y del
contenido de agua del moco cervical sea consecuen-
cia del incremento de la vascularizacién sanguinea
inducida por los propios estrogenos. |nmediatamente
después de la ovulacion existe un aumento de los va-
lores de IP e IR. La caida de la velocidad de flujo se
observa claramente el dia +2 tras la ovulacién, y es
consecuencia de un ascenso en el tono basal de las fi-
bras musculares miometriales o de un incremento de
la contractilidad uterina. Sin embargo, esta hipoétesis
esta aln por demostrarse. Es mucho mas probable
gue la caida del flujo esté motivada por la disminu-
cion de los niveles de estradiol que siguen ala ovula-
cion por laliberacion del ovocito que se acompafia de
todas las células que conforman el cumulus oophorus.
Hoy en dia se conoce perfectamente la existencia de
receptores de estradiol y de cambios en la produccion
del factor de crecimiento del endotelio vascular
(VEGF) en los vasos uterinos. Tras el dia +2, lavelo-
cidad del flujo en las arterias uterinas vuelve a subir
durante la fase IGtea y permanece alta (siendo mayor
que durante la fase folicular) hasta el dia +12.
Después de éste dia el flujo empieza a caer y continlia
descendiendo hasta que acontece la menstruacion (5).
Esta caida del flujo arterial uterino entre la ovula-
cion y el aumento subsiguiente que se observa en la
fase |Utea marca el incremento de la vascularizacion
en aquel segmento de la fase IUtea de trascendental
importancia que llamamos ventana de implantacion,
solo durante la cual puede producirse la anidacion y
gue gracias a las investigaciones en pacientes recep-
toras de ovocitos, sabemos que puede ser alargada ar-
tificialmente. El aumento del flujo en la fase IUtea,
gue sigue a la caida antes descrita en la ovulacion, se
debe al ascenso de produccion de progesterona. Se ha
sugerido que la valoracién de esta subida de flujo ute-
rino en la fase |Utea puede ser un buen predictor de la
implantacion. Parece pues, que los cambios vascula-
res que se observan durante la foliculogénesis, ovula-
cion y fase lUtea son de importancia trascendental en
reproduccion. Podemos predecir que si estos cambios
vasculares no ocurren, es probable que la foliculogé-

nesis sea defectuosa, que exista una foliculogénesis
normal con un defecto vascular uterino primario, o
que, aungue exista fecundacion en el laboratorio de
FIV, la implantacion no acontezca. Los fallos de la
vascularizacion uterina pueden ser primarios (defec-
tos vasculares uterinos) o secundarios (falta de adap-
tacion vascular). Actualmente sabemos que son causa
de un 5 a un 10% de las esterilidades de origen des-
conocido (5).

FLUJOSDE IMPLANTACION

Para localizar y medir los flujos de implantacion
en lagestacion inicial, Mercéy cols. (7) recomiendan
hacerlo en el espesor del endometrio, inmediatamente
por debajo del corion frondoso. En esta area de im-
plantacién se encuentran flujos con patron de baja re-
sistencia, ya detectables en la semana quintay que
van disminuyendo gradualmente a lo largo del primer
trimestre. Estos flujos pueden ser detectados proxi-
mos al saco gestacional ocasionalmente en la semana
cuartay siempre a partir de la quinta. Esta actividad
representa el flujo en el espacio intervelloso, también
[lamado flujo trofoblastico. Se trata de un flujo de
muy baja resistencia con valores de IR inferiores a
0,45. Este es uno de los primeros signos Doppler in-
trauterinos en aparecer. Se ha visto en el 75% de ca-
sos con valores de BhCG superiores a 650 muUl/ml y
en la practica totalidad cuando superan las 1,000
mUl/ml. Como acontece més tardiamente, este flujo
esta caracterizado por una diastole enormemente 0s-
cilantey mal definida (5).

Fleisher y cols. (8) afirman que en los abortos y
gestaciones no viables aparecen unos flujos de im-
plantacién con alta resistencia, con flujos diastélicos
disminuidos o ausentes, aunque estos datos no estan
corroborados estadisticamente. Jurkovic y cols. (9)
también encuentran un patron de flujos de baja resis-
tencia, con IR e IP que van disminuyendo conforme
aumenta la edad gestacional. Un estudio prospectivo
hecho por Jaffe y cols. (10, 11) en el cual estudiaron
los IR en el &rea de implantacion en 100 embarazos,
entre las 7 y las 12 semanas de edad gestacional, evi-
dencié que cuando habian hallazgos Doppler norma-
les (IR inferior a 0,55) el 98,61% de las gestaciones
seguia una evolucion normal, pero cuando los hallaz-
gos Doppler eran anormales (IR superior a éste valor)
el 42,86% finalizaba en aborto. Los flujos de implan-
tacion andémalos, debidos a cualquier patologia, con-
duciran a aborto. IR mayores de 0,55 en vasos del [u-
gar de implantacion son muy sugestivos del riesgo de
aborto (12). Exceptuando patologias muy especificas
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(como embarazo ectépico o enfermedad trofobl asti-
ca), hasta la actualidad, el Doppler no ha sido capaz
de establecer criterios que identifiquen el riesgo de
aborto en gestaciones iniciales. Una causa vascul ar
especifica que provogue abortos no se encuentra en
mas alla del 5% de casos (5).

ESTUDIOS DOPPLER EN IMPLANTACION

Schild y cols. (13) realizaron un estudio con “po-
wer doppler” y ecografia tridimensional del area su-
bendometrial en el primer dia de la estimulacién ova-
rica. Por andlisis de regresion logistica determinaron
gue el indice de flujo subendometrial era un factor
fuertemente predictivo del éxito de la FIV.
Concluyeron que la evaluacién cuantitativa del flujo
sanguineo de la arteria espiral podria tener un valor
predictivo para la implantacion en ciclos de FIV adn
antes de que se inicie la terapia de estimulacién ova-
rica. Laimpedancia de la arteria uterina medida como
el IP, se ha demostrado que es un buen método de
evaluacion de la receptividad uterina durante el trata-
miento de lainfertilidad mediante TRA (14, 15).
Steer y cols. (14) realizaron un estudio prospectivo
evaluando a 82 pacientes sometidas a TRA. Las divi-
dieron de acuerdo ala medicion del IP de las arterias
uterinas como bgjo (0,00-1,99), medio (2,00-2,99) y
alto (=3). Encontraron que la receptividad uterina ép-
tima para la implantacién de un embrion corresponde
alamedidade 2,00 a2,99. Un IP medio de >3,0 en €l
momento de la transferencia embrionaria predijo un
35% de fallos en lograr la gestacién. Basados en esto,
sugirieron que el uso de IP de la arteria uterina podria
mejorar las tasas de éxito en FIV-TE. Si las condicio-
nes uterinas se consideraran suboptimas, los embrio-
nes podrian criopreservarse para transferirlos en un
ciclo subsiguiente en el cual la receptividad uterina
fuese més apropiada. Con las evidencias de que las
tasas de sobrevida embrionaria podrian ser mas altas
tras la descongelacién de embriones en pronicleos
gue divididos, la identificacion de un endometrio no
receptivo antes del dia de la transferencia embriona-
ria podria ser muy Util (16). A este respecto, en un es-
tudio realizado por Coulam y cols. (17) sobre 107
mujeres sometidas a tratamientos de FIV-TE, sereali-
zaron mediciones de |P mediante doppler color trans-
vaginal de la arteria uterina tanto en el dia de la ob-
tencién ovocitaria como en el dia de la transferencia
embrionaria, encontrando que no habian diferencias
significativas entre las medias de | P en estos dos dias.
Sugirieron que la medicién de IP el dia de la obten-
cioén ovocitaria podria sustituir la medicién hecha el

dia de la transferencia embrionaria, permitiendo la
prediccion temprana de un endometrio no receptivo.

La velocidad de flujo en la arteria uterina en ci-
clos espontaneos tiene un IP de 3,16 dos dias antes de
la ovulacion y empieza a disminuir el dia antes de és-
ta (IP = 2,22). En ciclos estimulados, estos cambios
no ocurren, y el IP medio de 3,06 queda a ese nivel
durante el periodo periovulatorio. Datos obtenidos de
arterias radiales sugieren una mejor perfusion miome-
trial en pacientes con ciclos naturales. La velocidad
de flujo de la arteria espiral en ciclos espontaneos tie-
ne un IP de 1,13 el dia antes de la ovulacion y un na-
dir de 0,72 el dia después de la ovulacién. Por el con-
trario, el 1P medio del flujo sanguineo de la arteria
espiral en pacientes con induccion de la ovulacion au-
menta el dia antes de la ovulacion. Estos datos indi-
can la presencia de mejor receptividad uterina duran-
te la fase periovulatoria en ciclos naturales que en
ciclos estimulados. Esto indica que la perfusién endo-
metrial representa una prueba no invasiva exacta de
receptividad uterina que podria ser utilizada para pre-
decir la tasa de éxito en la implantacién, revelar pro-
blemas de infertilidad inexplicada y seleccionar pa-
cientes para la correccion de anormalidades en la
perfusion endometrial mediante tratamiento apropia-
do (18).

Serafini y cols. (19), en un estudio prospectivo de
102 ciclos de TRA, midieron el flujo sanguineo dias-
télico del primer tramo de la arteria uterina y encon-
traron que era un valioso predictor de gestacion clini-
catras FIV-TE. Una buena perfusion uterina, como se
muestra por un flujo sanguineo diastélico completo
con baja resistencia durante | as fases temprana 'y me-
dio-secretora 'y expresado por un bgjo IR, se ha corre-
lacionado con embarazo tras tratamientos con TRA,
sugiriéndose que un flujo diastélico insuficiente im-
pide lareceptividad uterina (15, 19). El aumento dela
resistencia vascular en las arterias uterinas se acom-
pafia de un elevado indice de esterilidad de causa des-
conocida. Se ha comunicado que hasta el 95% de las
pacientes sin flujo diastdlico en la fase |Utea son esté-
riles. Resultados similares han sido descritos cuando
no ocurren cambios en la resistencia vascular uterina
durante los picos de LH. EI hecho de que los cambios
ciclicos que se observan en €l flujo uterino y ovarico
no acontezcan en ciclos anovulatorios apoya esta in-
terpretacion. La determinacion de flujos vasculares
en las arterias uterinas de mujeres estériles y de muje-
res que han gestado, han demostrado que el déficit
vascular uterino es una entidad real. Algunas mujeres
estériles muestran niveles de flujo medios normal-
mente muy bajos. Casi un 45% de mujeres sin una
causa aparente de infertilidad, que han experimentado
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abortos de repeticion, o que, sometidas a mas de 3
FIV-TE con transferencia de embriones o blastocistos
de excelente calidad no gestan, mostraron deficien-
cias de flujo uterino superiores a mas de 2 desviacio-
nes estandar de los valores normales (5).

En un estudio prospectivo de pacientes infértiles
publicado por Steer y cals. (20) se investigo la correla
cion entre laimpedancia de arteria uterinay diferentes
marcadores histol 6gicos inmunohistoquimicos y ultra-
sonograficos de receptividad uterina. Se realiz6 un ci-
clo sustituido para transferencia de embriones congela-
dos. A todas las pacientes se les dio analogo agonista
de GnRH seguido de terapia de reemplazo con valeria-
nato de estradiol y progesterona. Se les realizé Doppler
color vaginal de ambas arterias uterinas en los dias 7,
14y 21 del primer ciclo de prueba. En €l dia 21 se les
hizo biopsia endometrial para datar proteina 24-kd,
proteina placentaria 14 y receptores de estradiol.
Luego se indujo la menstruacion, se reinstauro la ad-
ministracion de valerianato de estradiol y progesterona
y latransferencia embrionaria se hizo & tercero o cuar-
to dia de la administracion de la progesterona. El IP de
ambas arterias uterinas, tanto del ciclo de prueba como
del de transferencia embrionaria, fueron significativa-
mente menores en las pacientes que se embarazaron
gue en las que no lo hicieron (2,65 versus 3,85y 2,85
versus 4,15, respectivamente). Hubo una correlacion
significativa entre el IP y proteina 24-kd, los recepto-
res de estradiol y la histologia endometrial, pero no
con la proteina placentaria 14 y el grosor endometrial.
Ellos concluyeron que la impedancia de arterias uteri-
nas tenia una correlacion significativa con los marca-
dores bioquimicos de receptividad uterinay era un pre-
dictor exacto de la probabilidad de embarazo en ciclos
sustituidos de embriones congelados. Por todo €ello es
un método Util para evaluar la receptividad uterina en
TRA.

Basir y cols. (21) realizaron un andlisis mediante
Doppler color de la hemodinamica Utero-ovarica peri-
implantacion en mujeres con concentracion excesiva-
mente alta de estradiol tras una estimulacion ovarica,
evaluando si las concentraciones >20000 pmol/l afec-
taban la hemodinamica uterina en el momento de la
transferencia embrionaria. Compararon |os resultados
entre respondedoras moderadas (<20000; n=39) y al-
tas respondedoras (>20000; n=19). Los parametros
hemodinamicos fueron significativamente mas bajos
en altas respondedoras. El IPy el IR de la arteria ute-
rina fueron 1,87 versus 2,63 y 0,79 versus 0,88, res-
pectivamente. El IPy el IR en la arteria ovérica fue-
ron 0,57 versus 0,81 y 0,43 versus 0,55,
respectivamente. El nimero de mujeres que mostro
signos de color endometrial fue significativamente

menor en altas respondedoras (63% versus 92%).
Concluyeron que a pesar del bajo IP e IR uterinos, €l
flujo sanguineo endometrial en altas respondedoras
parecia ser perjudicial. Esto podria contribuir a dete-
riorar la eficiencia en la implantacion notada en las
altas respondedoras.

Lamentablemente, |a seguridad diagndstica de las
medidas del flujo vascular uterino son bajas. So6lo
grandes desviaciones de la normalidad, tales como
“shunts”, ausencia de diastole, flujos reversos, etc.,
son fécilmente detectables. Para valorar defectos de
importancia reproductiva es necesario utilizar apara-
tos modernos, de alta resolucion, dotados de Doppler
y “Power Doppler”, muy sensibles, y realizar estu-
dios individualizados y seguimientos seriados que co-
rrelacionen los resultados de los flujos con las deter-
minaciones en el plasma de FSH, LH, estradiol y
progesterona. Unicamente un perfil de flujo persona-
lizado, resultante de estos estudios, tendria un impor-
tante valor diagnostico. Clinicamente, para facilitar la
vision Doppler, se ha sugerido de forma reciente de-
terminar la velocimetria de la penetracion vascular
endometrial a diferentes niveles, divididos en: Zona 1
(Regiodn subendometrial), Zona 2 (Capa maés externa
e hiperecogénica del endometrio), Zona 3 (Capa més
interna e hipoecogénica del endometrio). Usando esta
division se ha observado que mujeres fértiles mues-
tran flujo sanguineo hasta la Zona 3 en el periodo pe-
riovulatorio. Las pacientes que no presentan vascula
rizacion sub e intraendometrial durante la induccion
de la ovulacion no quedan gestantes (5).

Hay evidentes discrepancias entre la respuesta
vascular uterinay ovarica en pacientes con esterilidad
de origen desconocido y en aquellas con folicul ogé-
nesis normal o inducida cuando se encuentran los si-
guientes cambios en €l flujo uterino:

* Flujos vasculares patol 6gicos sin diastole, con flu-
jo reverso o “shunts”’.

* Flujos uterinos muy bajos que no mejoran con la
estimulacion hormonal durante la fase proliferati-
va.

* Flujos uterinos muy bajos que no mejoran durante
lafase secretora.

* Fase |Utea con flujos préximos a la normalidad,
pero durante un periodo muy corto de tiempo.

* Pacientes correspondientes a primer apartado en
las que, medicadas durante meses con estrégenos,
vasodilatadores, antiagregantes plaquetarios o deri-
vados de |as xantinas, no mejoran los flujos (5).

Las posibilidades de éxito con la transferencia de
embriones en estas pacientes son casi nulas. Si se so-
mete a estas pacientes a terapia con aspirina (100 mg
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diarios) tras fallos repetidos de FIV, la perfusion me-
jora en muchas de ellas (IP < 3 en arteria uterina el
dia del pico de LH) (22). Esto se demostré en un es-
tudio prospectivo randomizado en el que se trataron
298 pacientes con infertilidad, administrandoles a la
mitad de €ellas dosis bajas de aspirina (100 mg al dia)
y observandose mejorias significativas en cuanto a la
respuesta ovarica, velocidad de flujo en arterias uteri-
nay ovéricay tasas de implantacion y embarazo (23).
Cuando se las trata con vasodilatadores derivados de
las xantinas (600 mg dia), suele haber una rapida y
eficiente respuesta vascular en el 60% de casos. A pe-
sar de ello, todavia un 25% sigue mostrando flujos
completamente patol 6gicos. S6lo un 18% de las trata-
das tuvieron éxito al repetir el FIV o gestaron espon-
taneamente. Similares resultados se han obtenido ad-
ministrando estrégenos (valerianato de estradiol 2
mg/dia durante 3 meses). Es probable, por tanto, que
exista un grupo con déficit vascular capaz de ser so-
lucionado médicamente y otro con una deficiencia
vascular primaria tan grave gque resulte médicamente
insolucionable. De hecho, no méas alld de un 10 a un
20% de las esterilidades sin causa (cuyo origen es
muy probablemente vascular) se benefician de estas
pautas terapéuticas (5).

L as pacientes candidatas a la donacién de ovocitos
responden muy bien a la terapia hormonal para reci-
birlos, con flujos similares a los de mujeres fértiles, o
reaccionan de forma patol 6gica, como en los casos
antes mencionados, presentando un crecimiento en-
dometrial por debajo de lo normal. Los indices de
éxito van de la mano ala respuesta vascular observa-
da. La edad no afecta a la resistencia vascular uterina
(24). Se ha demostrado que €l éxito se logra exacta-
mente igual independientemente de las cifras de es-
tradiol alcanzadas con el estrégeno de reemplazo y
del grosor del endometrio, siempre y cuando éste su-
pere los 6 mm. Sin embargo, |0s éxitos no son los
mismos si los flujos vasculares no son buenos. El éxi-
to gestacional ocurre mucho mas frecuentemente
cuando los flujos vasculares en arterias uterinas estan
proximos a los que se observan en mujeres fértiles
durante laimplantacion (IR < 0,75; IP < 1,5) (5).

En la circulacién uterina, numerosos autores han
evidenciado diferencias significativas en los valores
de IP en mujeres que sometidas a FIV conciben o fra-
casan. Unos hallaron valores medios de I|P mucho
mas bgjos el dia de |la transferencia en las que gesta-
ron. En casos de congelacion de embriones, aunque
no de forma significativa ni con valor predictivo,
también el 1P es mas bajo en las que gestan, |legando-
se a proponer realizar la transferencia siempre y
cuando el IP de las arterias uterinas sea inferior a 3,4.

A este respecto, Bustillo y cols. (25) evaluaron la re-
ceptividad uterina en un programa de donacién de
ovocitos realizando ecografia transvaginal y midien-
do el IPy el IR de arterias uterinas. Aunque no en-
contraron diferencias entre las pacientes que se emba-
razaron y las que no se embarazaron, no hubo ningun
embarazo cuando €l 1P fue mayor o igual de 3,4 (sen-
sibilidad del 100%). Concluyeron que ante un IP <
3,4 antes de la transferencia embrionaria podrian es-
perarse resultados exitosos en un programa de dona-
cion de ovocitos. En una revision critica hecha por
Friedler y cols. (3) se evallio el valor predictivo del
IP. Usando un limite superior de IP de 3,0 a 3,3, la
valoracion Doppler del flujo sanguineo de la arteria
uterina tuvo un alto valor predictivo negativo (VPN)
de 88%-100% y sensibilidad de 96%-100%, con un
relativo alto rango de valor predictivo positivo (VPP)
44%-56% y especificidad del3%-35% comparado
con otros pardmetros ultrasonogréficos. Estos datos
sugieren que el enigma de la receptividad uterina aln
no ha sido resuelto mediante el uso de la ultaronogra-
fia de altaresolucion.

OTROS ASPECTOS ECOGRAFICOS
A EVALUAR

Generalmente se acepta que las posibilidades de
gestacion son préacticamente nulas si el endometrio es
menor de 6 mm de grosor, y/o €l IP de la arteria uteri-
na es > 3. Sin embargo, el valor predictivo de la eva-
luacion Doppler sola es pobre (26) y hasta cierto pun-
to otros parametros requieren consideracion tales
como €l aspecto del endometrio y/o el nimero de em-
briones transferidos (2). Aun hoy se sigue debatiendo
larelacion entre grosor endometrial, morfologia e im-
plantacién embrionaria. Mientras que algunos autores
han hallado una relacion entre el grosor y la morfolo-
gia, otros no han podido demostrarla. Incluso en los
programas de donacion de ovocitos no se ha encon-
trado una vinculacion entre grosor (siempre gque supe-
re los 6 mm), produccién de estradiol e implantacion.
Hasta ha sido posible prolongar la ventana de implan-
tacion hasta 3 meses (5).

La sonografia representa uno de |os mejores méto-
dos de investigacion clinica que puede darnos infor-
macion acerca del prondéstico preimplantacional.
Recientemente se ha establecido la val oracién morfo-
|6gica de la receptividad endometrial mediante la
evaluacion de los siguientes parametros:

* Pardmetros mor folégicos (grosor y morfologia
del endometrio):
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Respecto al grosor endometrial, aunque su valor
prondstico parece ser controvertido, podria no existir
una correlacion lineal entre éste 'y el éxito de implan-
tacion. Sin embargo, no ocurren embarazos sin un va-
lor umbral minimo de 6 a 8 mm de grosor endome-
trial (27). En relacién ala morfologia ecografica del
endometrio, las diferencias son semejantes y |os estu-
dios son controvertidos. Algunos autores dicen que la
hiperecogenicidad endometrial es incompatible con
un embarazo. Sin embargo, el endometrio hipoecogé-
nico con 5 capas bien delimitadas es un factor pro-
néstico excelente, es evidente que la existencia de
una imagen trilaminar es la mas aproximada a la re-
ceptividad endometrial (19, 28-31).

* Parametros funcionales (con Doppler, evalua-
cion de la vascularizacion uterina):

El Doppler color pulsado permite una evaluacion
funcional del Gtero. La tasa de embarazos es inversa-
mente proporcional a IP. Hay consenso de acuerdo a
un valor umbral de IP en arteria uterina con el cual la
tasa de embarazo cae significativamente (valores > 3)
(14). La presencia de una muesca protodiastélicay la
ausencia de un flujo sanguineo diastélico fina (a fi-
nal de ladiastole) tienen mal prondstico. La presencia
0 no de un flujo sanguineo subendometrial podria ser
el parametro prondstico méas importante. No podrian
ocurrir embarazos con ausencia de estos flujos (32).

Serafini y cols. (19), en un estudio prospectivo,
mediante andlisis de regresion logistica, demostraron
gue el patron endometrial (predominantemente el pa-
tron trilaminar) junto a flujo sanguineo diastdlico su-
bendometrial son marcadores predictivos de gesta-
cion clinicay embarazo a término. Se ha publicado
gue un grosor endometrial >10 mm es favorable para
la implantacién embrionaria. Sin embargo, muchas
mujeres de programas de reproduccion asistida con
adecuado grosor endometrial no logran una implanta-
cion satisfactoria. Para ello Yang y cols. (33) evalua-
ron la vascularizacién intra endometrial con Doppler
s6lo en mujeres que tenian una linea endometrial
(LE) 210 mm, excluyendo pacientes con aparente pa-
tologia endometrial. Las mujeres con un area de
Doppler intraendometrial (EPDA) < 5 mm2 lograron
tasas de embarazo (23,5% versus 47,5%) e implanta-
cion (8,1% versus 20,2%) significativamente menores
que las que tenian una EPDA = 5mm2. Concluyeron
entonces que, ademas del grosor endometrial, la EP-
DA podria servir como un factor indicativo de recep-
tividad endometrial. Las pacientes con un adecuado
grosor endometrial pero con pequefia EPDA tenderi-
an atener un desfavorable resultado reproductivo.

Zaidi y cols. (34) estudiaron 96 mujeres a las que
se les realiz6 FIV mediante ecografia transvaginal
con Doppler pulsado y color el dia de la administra-
cion de la HCG. Evaluaron el grosor y la morfologia
endometriales, la presencia o ausencia del flujo color
subendometrial o intraendometrial, la penetracion
vascular intraendometrial y la velocimetria del flujo
sanguineo subendometrial. Los resultados obtenidos
se relacionaron con las tasas de embarazo. No encon-
traron diferencias entre el grupo de embarazadas y no
embarazadas en cuanto a grosor endometrial, veloci-
dad pico del flujo sanguineo sistélico subendometrial
(Vmax) o IP subendometrial. Las tasas de embarazo
basadas en la morfologia endometrial no fueron sig-
nificativamente diferentes, siendo 17,6% para un en-
dometrio tipo A (hiperecoico), 33,3% para un endo-
metrio tipo B (isoecoico) y 35,6% para un
endometrio tipo C (trilaminar). En 8 pacientes no se
detecto flujo color subendometrial ni vascularizacién
intraendometrial. Esta ausencia de flujo sanguineo se
asocio con fallo de implantacion. Las tasas de emba-
razo relacionadas a las zonas de penetracion vascular
dentro de las regiones subendometrial y endometrial
fueron 26,7% parala zona 1 (subendometrial), 36,4%
para la zona 2 (zona hiperecogénica externa) y 37,9%
parala zona 3 (zona hipoecogénica interna), sin mos-
trar diferencias significativas. De los ciclos con endo-
metrio tipo A, el 23,5% tuvo ausencia de color suben-
dometrial, lo cual fue mayor que la frecuencia de
ausencia color en el endometrio tipo C (4,1%, p =
0,03).

Ardaensy cols. (2) realizaron un estudio prospec-
tivo de 213 pacientes para validar una escala de 10
puntos basada en: el IP de cada arteria uterina el dia
de la transferencia embrionaria, los hallazgos de la
muesca protodiastolica (ausente, moderada o clara-
mente reducida), el grosor del endometrio y el nime-
ro de embriones transferidos. Cada parametro por si
mismo tuvo un escaso valor predictivo. Los valores
Optimos de grosor endometrial e IP predijeron unata-
sa de gestacion de 29% y 33%, respectivamente. En
contraste, una puntuacion que incluyera todos estos
parametros incrementaria el valor predictivo. Con
una puntuacion >9 |la probabilidad de gestacion au-
mentaba a un 53%. Enfatizaron la utilidad de esta
puntuacion antes de la transferencia embrionaria, |o
que podria ajustar €l niUmero de embriones a transfe-
rir. Cuando la puntuacion fuera de 10, transferir 2
embriones prevendria el riesgo de gestacion multiple.
Cuando la puntuacién estuviese entre 7 y 10, 3 em-
briones podrian transferirse, y una mala puntuacién
(<6) indicaria demorar latransferencia.
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CONCLUSIONES

Aunqgue |os resultados obtenidos con los estudios
de Doppler en la circulacion uterina son prometedo-
res, aln no han logrado demostrar una alta fiabilidad.
Quizas esto se deba a que la receptividad uterina haya
muchos otros factores implicados y a que, ademas,
sblo genere una contribucion moderada (estimada en-
tre un 31-64%) ala posibilidad de concepcion. El res-
to vendria dado por la calidad embrionaria, factor no
estudiado en profundidad en muchos de los trabajos
publicados sobre flujo vascular uterino. Es obvio que
se origina un aumento del aporte sanguineo cuando se
produce la implantacion, pero es posible que el
Doppler no sea suficientemente sensible para demos-
trarlo tan precozmente. Probablemente sea més inte-
resante y predictivala valoracién conjunta morfol 6gi-
co-vascular, que analiza grosor y morfologia
endometrial, vascularizacion subendometrial y flujo-
metria de las arterias uterinas por separado. Aunque
no ha sido factible establecer una puntuacion que per-
mita diferenciar las mujeres que quedan de las que no
guedan gestantes, dicho estudio parece la aproxima-
cion mas ideal ala posible valoracién de la implanta-
cion. La sonografia no sélo da informacion morfol 6-
gica importante sobre el endometrio, sino que
también permite estudiar la vascularizacion uterina
por Doppler color. Esto permite una evaluacion real
del potencial endometrial paralaimplantacién. Si pa-
rece posible que con un |P de arteria uterina entre 3 y
4, un flujo diastdlico final ausente y una reduccion
del flujo subendometrial, las tasas de implantacion y
gestacion puedan disminuir drasticamente. Las condi-
ciones Optimas de la implantacion podrian ser: endo-
metrio > 6 mm, endometrio hipoecogénico con 5 |a-
minas bien delimitadas (trilaminar), IP de arteria
uterina < 3 y presencia de flujo vascular subendome-
trial (31). La evaluacién del flujo de la arteria uterina
mediante Doppler es fécil y reproducible, y una alta
impedancia al final de lafase folicular es un buen
predictor de escasa receptividad endometrial. Sin em-
bargo, los datos disponibles muestran que la impe-
dancia en las arterias uterinas y espirales no presen-
tan ninguna diferencia significativa entre gestacion
normal y anormal (abortos o gestaciones anembriona-
das) (35). Los flujos de implantacion anémal os, debi-
dos a cualquier patologia, conducirian al aborto. IR
mayores de 0,55 en vasos del lugar de implantacién
son muy sugestivos de riesgo de aborto.

En la valoracién de la ecografia Doppler hay que
considerar también el tipo de estimulacion y de medi-
cacion empleados, otros parametros ecograficos en-

dometriales, la calidad embrionaria, € contexto clini-
co de las pacientes y hacer estudios prospectivos ran-
domizados donde se asigne la transferencia de un nu-
mero igual de buenos embriones a varios grupos de
pacientes equiparables con distintas caracteristicas de
Doppler uterino y una “n” suficiente. La mayoria de
los estudios hasta el momento son retrospectivos, y
solo unos pocos evallan de forma prospectiva el va
lor predictivo de las variables estimadas.
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