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R e s u m e n

O b j e t ivo : la predicción del resultado de un ciclo de FIV durante la fase de estimulación ov á rica, ha
sido objeto de inve s t i gación clínica durante años. El objetivo de este trabajo es predecir las pro b ab i-
lidades de gestación durante la fase de estimulación ov á rica de un ciclo de FIV, usando parámetro s
d e t e rminados de manera habitual en esta fase -estradiol, número de folículos- junto con parámetro s
d e t e rminados previamente: FSH en 3e r día de ciclo y edad de la mu j e r.

Diseño y pobl a c i ó n : 140 pacientes diagnosticadas de esterilidad pri m a ria por factor tubárico fuero n
seleccionadas para participar en un estudio pro s p e c t ivo. Á m b i t o : c e n t ro privado de rep ro d u c c i ó n
asistida. I n t e rvenciones y va ri ables analizadas: la FSH se determinó en el 3e r día de un ciclo previo. El
n ú m e ro de folículos y los niveles de estradiol se determ i n a ron a partir del cuarto día de estimu l a c i ó n
ov á rica. Después de la re c u p e ración ovo c i t a ria, se cuantificó la cantidad y calidad de ovocitos y em-
b riones y las tasas de ge s t a c i ó n .

C o n cl u s i o n e s : D u rante la fase de estimulación de los ciclos de FIV, las va ri ables con un mayor poder
de predicción sobre las posibilidades de gestación son: niveles de estradiol, número de folículos, FSH
en 3e r día de ciclo y edad de la mu j e r. Cuando estas va ri ables se incl u yen en el modelo de pre d i c c i ó n ,
la capacidad de predecir el embara zo es del 79%.

R e s u l t a d o s : mediante regresión logística múltiple se demu e s t ra que las va ri ables con mayor poder de
p redicción sobre las posibilidades de gestación son: niveles de estradiol, número de folículos, FSH en
3e r día de ciclo y la edad de la mu j e r. Los análisis de regresión logística demu e s t ran que la cap a c i d a d
de predicción del modelo que utiliza estas va ri ables de manera conjunta sobre la gestación es del
79%, con un valor pre d i c t ivo positivo del 80% y un valor pre d i c t ivo negat ivo del 78%.

Pa l ab ras cl ave: E s t radiol. Número de folículos. FIV. Predicción. Embara zo .
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I N T RO D U C C I Ó N

En los ciclos de fecundación in vitro (FIV), las
p rincipales pri o ridades son la obtención de un núme-
ro suficiente de ovocitos maduros, conseguir embri o-
nes de elevada calidad y finalmente obtener un emba-
ra zo. La predicción del resultado final de un ciclo de
FIV ha sido un objetivo de la inve s t i gación cl í n i c a
d u rante años. De este modo, va rios marc a d o res se
han suge rido para predecir las posibilidades de emba-
ra zo de un ciclo de FIV, como FSH (1) y estradiol (2)
en el tercer día del ciclo, niveles de FSH después de
t ratamiento con cl o m i feno (3), niveles de inhibina A
y inhibina B (4), número de folículos antrales (5,6),
h o rmona antimu l l e riana (7) y la edad de la mujer (8).
Se ha descrito que estos marc a d o res tienen un acep t a-
ble poder pre d i c t ivo del resultado de un ciclo de FIV,
p e ro posteri o res trabajos con estos marc a d o res han
p resentado resultados contra d i c t o rios (9, 10). En la
m ayoría de trabajos, estos marc a d o res se han utiliza-
do de manera aislada y se han determinado de manera
p revia al inicio de la estimulación ov á rica. Algunos
t rabajos han demostrado que el poder de pre d i c c i ó n
de estos marc a d o res aumenta cuando se utilizan de
m a n e ra conjunta. De este modo, una combinación de
FSH en 3e r día de ciclo, estradiol y edad mat e rna se
ha utilizado para mejorar la predicción del nacimien-
to de niños vivos en ciclos de FIV (11) y una combi-
nación de folículos antrales y estradiol en el cuart o

día de estimulación ov á rica junto con la edad mat e rn a
se ha descrito para predecir la obtención de embara zo
en el cuarto día de estimulación ov á rica de un cicl o
de FIV (12). Pocos trabajos han analizado la cap a c i-
dad de predicción de embara zo de estas va ri ables, uti-
lizadas de manera conjunta durante toda la fase de es-
t i mulación ov á rica de un ciclo de FIV. El objetivo de
este trabajo es predecir las posibilidades de embara zo
de un ciclo de FIV, durante la fase de estimu l a c i ó n
ov á rica, utilizando los parámetros que de manera ha-
bitual se determinan en esta etapa -estradiol y número
de folículos- junto con parámetros que se han deter-
minado previamente -FSH en 3e r día de ciclo- y la
edad de la mu j e r.

M ATERIAL Y MÉTO D O S

Ciento cuarenta pacientes de edad infe rior a 38
años, diagnosticadas de esterilidad pri m a ria por fa c-
tor tubárico, con ciclo de FIV realizado entre enero
de 2006 y octubre de 2007, han sido incluidas en el
estudio. El diagnostico de obstrucción tubárica fue
realizado mediante histero s a l p i n gografía y lap a ro s c o-
pia. Todas las pacientes estaban en su primer ciclo de
F I V, y sólo podían entrar una vez en el estudio.
Pacientes con historia de fa c t o res de ri e s go ge n é t i c o ,
p e rdida gestacional re c u rrente o pacientes con indica-
ción de diagnóstico genético preimplantacional fue-
ron ex cluidas del estudio. En todas las pacientes se

S u m m a ry
P u rp o s e : P rediction of IVF outcome on ova rian stimu l ation stage has focused clinical re s e a rch fo r
m a ny ye a rs. The aim of this wo rk is to predict the pro b ability of preg n a n cy on days of ova rian stimu-
l ation for IVF cy cl e, using para m e t e rs usually determined in this stage -estradiol, fo l l i cle count- to-
gether with para m e t e rs determined prev i o u s ly: FSH on the third day of cy cle and women age.

M e t h o d s : One hundred and fo rty patients with pri m a ry infe rtility due to a tubal factor we re selected
for to part i c i p ate in a pro s p e c t ive study. S e t t i n g : p rivate IVF center. I n t e rventions and va ri abl e s : F S H
was determined on the third day of spontaneous cy cl e. Number of fo l l i cles and estradiol we re measu-
red from fo u rth day of ova rian stimu l ation. After oocyte pick-up, quality and quantity of oocytes and
e m b ryos and preg n a n cy rates we re assessed.

R e s u l t s : In stepwise multiple logistic regression the va ri ables with better pre d i c t iveness over preg-
n a n cy are: estradiol, number of fo l l i cles, FSH in third day and woman age. The logistic regre s s i o n
a n a lyses demonstrate that the capacity of the model that uses these va ri ables to predict preg n a n cy is
79%, with a positive pre d i c t ive value of 80% and a negat ive pre d i c t ive value of 78%.

C o n cl u s i o n s : D u ring the days of ova rian stimu l ation of IVF cy cles, the va ri ables with highest pre d i c-
t iveness are: estradiol, number of fo l l i cles, FSH in third day and women age. When these va ri abl e s
a re included in a model of prediction, the capacity to predict preg n a n cy is 79%.

Key wo rd s : E s t radiol. Fo l l i cles. IVF. Outcome. Preg n a n cy.
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re a l i z a ron determinaciones basales de FSH, LH, es-
t radiol (E2), prolactina, TSH, testosterona y DHEAS
en el tercer día de un ciclo espontáneo y dentro de los
6 meses previos a la realización del ciclo de FIV.

Todas las pacientes cumplían los siguientes cri t e-
rios de inclusión: edad < 38 años, ciclos menstru a l e s
reg u l a res de entre 24 y 32 días, niveles basales nor-
males en tercer día de ciclo de FSH (<12 mIU/mL),
LH (<10 mUI/ml), E2 (< 60 pg/mL), prolactina (<21
ng/ml) y TSH (<4 uU/ ml), índice de masa corp o ra l
(BMI) < 30 kg/m2 y ausencia de anomalías uteri n a s
y/o ov á ricas en la ecografía gi n e c o l ó gica. Todas las
mu e s t ras de semen cumplían los parámetros de nor-
malidad en cuanto a concentración, movilidad y mor-
fo l ogía. Todas las parejas dieron su consentimiento
i n fo rmado por escrito para participar en el estudio.

DISEÑO EXPERIMENTA L

Las pacientes iniciaron pauta de supresión hipofi-
s a ria mediante análogos de la GnRH (GnRH-a) du-
rante la fase lutea, seguida, después de la menstru a-
ción, por la estimulación ov á rica con FSH re c o mb i n a n t e
(FSHr) y LH recombinante (LHr). En el tercer día de
e s t i mulación ov á rica con FSHr y LHr, se determ i n a-
ron los niveles de estradiol (E2) y el número de fo l í-
culos. A partir de ese momento, las determ i n a c i o n e s
de E2 y nº de folículos se repetían cada 24-48 hora s ,
en función de la respuesta individual, hasta el día de
la punción fo l i c u l a r.

En el tercer día de estimulación ov á rica se inicia-
ba la determinación del nº de folículos mediante eco-
grafía tra n s vaginal. Hasta el 4º día de estimulación se
c o n t a ron todos los folículos con tamaño entre 2 y 10
mm en cualquiera de sus diámetros. A partir del sex t o
día de estimulación se contaron los folículos con ta-
maño igual o superior a la suma del día de estimu l a-
ción + 2 mm. Se utilizó esta definición de tamaño
p o rqué es la que más correlaciona con las pro b ab i l i-
dades de gestación. Se consideró como folículo toda
e s t ru c t u ra oval o redondeada anecogénica y localiza-
da en alguno de los ova rios. La ecografía fue re a l i z a-
da mediante un equipo Voluson 730 Pro (Genera l
E l e c t ric) equipado con una sonda tra n s vaginal de 5-9
Mhz. Con este equipo el límite de sensibilidad es de
1mm. Todas las ecografías fueron realizadas por un
mismo inve s t i ga d o r.

El estado de maduración de los ovocitos re c u p e ra-
dos fue determinado mediante cri t e rios prev i a m e n t e
p u blicados (13). Los embriones fueron evaluados tre s
días después de la fecundación y cl a s i ficados en fun-
ción de los grados determinados por Ve e ck: grado 1:

e m b riones perfectamente simétricos sin frag m e n t a-
ción; grado 2: perfectamente simétricos con una lige-
ra fragmentación (< 20% fragmentación respecto al
volumen embri o n a rio total); grado 3: bl a s t o m e ras de-
siguales sin fragmentación; grado 4: bl a s t o m e ras de-
siguales con gran fragmentación. Los embriones de
grado 1 y 2 fueron considerados de alta calidad.

E S T I M U L ACIÓN OVÁRICA Y
P RO C E D I M I E N TO DE FIV

En todas las pacientes la supresión hipofi s a ria se
realizó mediante acetato de leupro relina (Pro c ri n ,
L ab o rat o rios Abbot, Madri d, España). La supre s i ó n
se inició a los 21 días de iniciada la menstruación (1
mg/día sc), y la estimulación con la hormona fo l í c u l o
e s t i mulante recombinante (FSHr) (Puregon. NV
O rganon, España) y la hormona luteinizante re c o m b i-
nante (LHr) (Luve ris, Serono, España) empezó en el
c u a rto día del ciclo. Cuando empezó la estimu l a c i ó n ,
la dosis de acetato de leupro relina se redujo a 0,5
mg/día. La dosis media de inicio fue de 300 unidades
p a ra la FSHr y de 75 unidades para la LHr. Las dosis
de ambas se fueron ajustando a lo largo de la estimu-
lación, en función de la respuesta individual de cada
paciente. Cuando uno o más folículos alcanzaban el ta-
maño de 18mm, se administraba una dosis de gonado-
t ropina corionica humana recombinante (hCGr)
(Ovitrelle 250 ug. Serono, España). La punción folicu-
lar se realizaba entre las 34-36 horas después de la ad-
ministración de la hCGr, vía transvaginal y ecoguiada.

Los ovocitos se re c u p e ra ron en un medio tubári c o
humano modificado (MHTF, Irvine Scientifi c, Irv i n e
CA), y una vez localizados eran colocados en P1
( I rvine Scientific) con un 0,5% de albumina sérica hu-
mana (HSA) (Irvine Scientific) hasta la inseminación.
Todos los cultivos se re a l i z aban en una ambiente hu-
m i d i ficado conteniendo un 5% de CO2. Los ovo c i t o s
f u e ron inseminados en unas microgotas (100 ul) de
HTF y HAS durante 2 horas. Después de la insemina-
ción, los ovocitos eran traspasados a un medio conte-
niendo G1 y G2 (Vi t ro l i fe, Gothenbu rg, Sweden) y
c u b i e rtos con aceite. La fecundación se evaluó entre
16 y 19 horas después de la inseminación, Po s t e ri o re s
evaluaciones embri o n a rias se re a l i z a ron al 2º y 3e r d í a .
Los embriones fueron tra n s fe ridos al cabo de 3 días de
la re c u p e ración ovo c i t a ria mediante tra n s fe rencia eco-
guiada. El número de embriones tra n s fe ridos fue de 2,
ex c epto en 7 pacientes en las que sólo se pudo tra n s fe-
rir 1 embrión (no se obtuvieron más embriones en es-
tas pacientes) y en 6 pacientes con una baja calidad
e m b ri o n a ria en las que sólo se obtuvieron 3 embri o n e s
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y que fueron tra n s fe ridos los 3. Se realizó soporte de
fase lutea mediante proge s t e rona vía vaginal, 600
mg/día rep a rtidos en 3 dosis, que se inició al día si-
guiente de la punción folicular y se mantuvo dura n t e
14 días (Utrogestan, Seid, España).

En las pacientes incluidas en el estudio, el manejo
del ciclo no se cambió en función de la pro b ab i l i d a d
de embara zo obtenida.

D E T E R M I NACIONES DE LABORATO R I O

Las determinaciones de FSH, LH, E2, Prolactina y
TSH fueron realizadas mediante una técnica de inmu-
n o e n s ayo con micro p a rticulas enzimáticas (MEIA)
mediante el autoanalizador AxSYM (Abbot Lab o ra-
t o ries, Abbot Pa rk, IL). Los coeficientes de va ri a c i ó n
inter e intra e n s ayo fueron 5,3% y 5,1% para la FSH,
5,8% y 5,3% para la LH, 5,7% y 5,2% para E2, 5,7%
y 5,1% para la prolactina y 5,6% y 5,1% para la TSH
re s p e c t iva m e n t e.

ANÁLISIS ESTA D Í S T I C O

Los datos obtenidos fueron analizados con el pa-
quete estadístico SPSS (SPSS Inc, Chicago, IL).
Antes de la utilización de los tests estadísticos se com-
p robó la distri bución normal de las va ri ables. Los aná-
lisis descri p t ivos se utilizaron en la totalidad de las
va ri abl e s .

Pa ra determinar la asociación y la relación entre
va ri ables se utilizó la correlación lineal (Pe a rson), las
c o rrelaciones no para m é t ricas (Kendall y Spearm a n )
y el análisis fa c t o ri a l .

La regresión logística se ha utilizado para estudiar
el potencial pronóstico de las va ri ables (número de
folículos, estradiol, FSH en tercer día del ciclo y
edad) y determinar cuales de ellas eran las mejore s
p re d i c t o ras de embara zo .

En el modelo de regresión logística se selecciona-
ron las va ri ables pre d i c t o ras mediante un método por
pasos hacia delante (fo r wa rd) y hacia atrás (back-
wa rd). Usando P < 0.05 para la entrada de va ri ables y
P> 0.1 para la salida de va ri ables del modelo.

Se constru ye ron curvas ROC (Receiver Operat i n g
C h a ra c t e ristic Curves) para el modelo de predicción y
p a ra los parámetros analizados, y el área bajo las cur-
vas se utilizó para el análisis y comparación de la
e fe c t ividad del modelo de pre d i c c i ó n .

Pa ra determinar la influencia de las va ri ables ana-
lizadas sobre la tasa de embara zos, ovocitos y embri o-
nes, se utilizaron las siguientes va ri abl e s :

1 - E m b a ra zo : cuando se observó saco ge s t a c i o-
nal en la ecogra f í a .

2 - Calidad embri o n a ria global (GEQ): es la suma
de los puntos de calidad de todos los embriones de
cada paciente al 3e r día de la fecundación. Pa ra calcu-
lar el GEQ, cada embrión fue puntuado en función de
su calidad, así los embriones de grado 1, 2, 3 y 4 fue-
ron puntuados con 2,5, 2, 1,5 y 1 punto re s p e c t iva-
m e n t e, puntuación que ha sido suge rida por va rios au-
t o res (14).

3 - Calidad media por embrión (MEQ): es el re s u l-
tado del GEQ dividido por el número de embri o n e s
de cada paciente. El MEQ indica la calidad media de los
e m b ri o n e s ,

4 - N ú m e ro de fo l í c u l o s : n ú m e ro de folículos ob-
s e rvados en la ecografía realizada el día de contro l
e c ogr á fi c o .

5 - E s t radiol (E2): n iveles de estradiol obtenidos
en los dife rentes días de determinación (coincidentes
con los días de control ecogr á fi c o ) .

6 - F S H t : n iveles de FSH en el 3e r día de un cicl o
e s p o n t á n e o .

7 - O vocitos re c u p e rados (OR): ovocitos re c u p e-
rados en el día de la punción ov á ri c a .

8 - Número de embriones (EMB): número de em-
b riones obtenidos después del proceso de FIV.

La calidad y cantidad de embriones fue determ i-
n ada con las va ri ables EMB, GEQ y MEQ. En el caso de
los ovocitos, la va ri able OR fue la seleccionada para e s-
tudiar la relación con el resto de va ri ables analizadas.

R E S U LTA D O S

Las características de los pacientes y los re s u l t a d o s
de los ciclos de tratamiento se mu e s t ran en la tabla 1.

La tabla 2 ofrece las correlaciones de las va ri abl e s
p re d i c t ivas (E2, Folículos, FSHt y Edad) y de las va-
ri ables de los resultados (Embara zo, GEQ, EMB,
MEQ y OR). Las va ri ables Embara zo, Calidad em-
b ri o n a ria global (GEQ),  Número de embri o n e s
(EMB) y Número de ovocitos (OR), presentan con re-
lación a las va ri ables pre d i c t ivas, las mayo res corre l a-
ciones para las va ri ables E2 y Número de fo l í c u l o s
( p resentando correlaciones positivas). Con relación a
las va ri ables FSHt y Edad se obtienen corre l a c i o n e s
n egat iva s .

Se observa una correlación positiva entre la edad y
la calidad media por embrión (MEQ).

En la tabla se indican los coeficientes de corre l a-
ción de Pe a rson y su signifi c a c i ó n .
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La fi g u ra 1 mu e s t ra un gr á fico de los re s u l t a d o s
del análisis fa c t o rial en el que están rep resentados los
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Tabla 1
D atos descri p t ivos de los pacientes

N ú m e ro de sujetos n = 140
Edad (ra n go ) 26 - 37
D u ración de la esterilidad (años) 1,7 ± 0,56
D u ración de les esterilidad (meses) 19,7 ± 5,14
FSH 3r día (mIU/ml) 6,89 ± 2,01
E2 día de punción (pg / mL) 1925 ± 728
Días de estimu l a c i ó n 10,6 ± 1,5
Dosis FSH recombinante (IU) 2490 ± 445
Ampollas de FSH 34,8 ± 5,7
Dosis LH recombinante (IU) 740 ± 40 
Ampollas de LH 9,93 ± 0,61
N u m e ro de fo l í c u l o s 8,4 ± 3,6
O vocitos re c u p e ra d o s 8,6 ± 7,1
E m b riones tra n s fe ridos 1,99 ± 0,3
C i clos cancelados 10 (7,1%)
C i clos con embara zo 56 (40%)
C i clos sin embara zo 74 (52,9%)

Los va l o res están ex p resados en media ± DE.

Fi g u ra 1
Análisis fa c t o rial de las va ri abl e s .

FSHt = FSH en 3r día de ciclo. GEQ = calidad embri o n a-
ria global. EMB = nu m e ro de embriones. MEQ = calidad

media embri o n a ria. OR  = ovocitos re c u p e ra d o s

Tabla 2
C o rrelaciones de las va ri ables pre d i c t ivas en relación con ovocitos, embriones y gestación. Se ex p resan los

c o e ficientes de correlación de Pe a rson y la signifi c a c i ó n

C o rre l a c i o n e s
F S H

E m b a ra zo E s t ra d i o l Fo l í c u l o s 3er día E d a d G E Q E M B O R M E Q

E m b a ra zo 1 , 4 3 8 ( * * ) , 4 0 3 ( * * ) - , 3 1 9 ( * * ) - , 2 9 2 ( * * ) , 4 1 7 ( * * ) , 3 6 1 ( * * ) , 4 4 9 ( * * ) , 3 1 7 ( * * )
. , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0

E s t ra d i o l , 4 3 8 ( * * ) 1 , 5 8 0 ( * * ) - , 4 5 1 ( * * ) - , 0 9 8 , 6 4 9 ( * * ) , 6 2 1 ( * * ) , 6 2 0 ( * * ) , 2 0 6 ( * * )
, 0 0 0 . , 0 0 0 , 0 0 0 , 1 5 1 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 2

Fo l í c u l o s , 4 0 3 ( * * ) , 5 8 0 ( * * ) 1 - , 3 3 5 ( * * ) - , 2 2 5 ( * * ) , 5 0 2 ( * * ) , 4 8 6 ( * * ) , 5 6 1 ( * * ) , 2 8 2 ( * * )
, 0 0 0 , 0 0 0 . , 0 0 0 , 0 0 1 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0

FSH 3e r d í a - , 3 1 9 ( * * ) - , 4 5 1 ( * * ) - , 3 3 5 ( * * ) 1 , 3 4 3 ( * * ) - , 3 1 3 ( * * ) - , 3 2 5 ( * * ) - , 4 2 9 ( * * ) , 0 3 0
, 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 . , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 6 6 2

E d a d - , 2 9 2 ( * * ) - , 0 9 8 - , 2 2 5 ( * * ) , 3 4 3 ( * * ) 1 - , 1 2 6 - , 1 9 3 ( * * ) - , 3 7 6 ( * * ) , 1 8 2 ( * * )
, 0 0 0 , 1 5 1 , 0 0 1 , 0 0 0 . , 0 6 6 , 0 0 5 , 0 0 0 , 0 0 8

G E Q , 4 1 7 ( * * ) , 6 4 9 ( * * ) , 5 0 2 ( * * ) - , 3 1 3 ( * * ) - , 1 2 6 1 , 9 7 4 ( * * ) , 7 5 0 ( * * ) , 2 2 4 ( * * )
, 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 6 6 . , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 1

E M B , 3 6 1 ( * * ) , 6 2 1 ( * * ) , 4 8 6 ( * * ) - , 3 2 5 ( * * ) - , 1 9 3 ( * * ) , 9 7 4 ( * * ) 1 , 7 8 3 ( * * ) , 0 4 3
, 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 5 , 0 0 0 . , 0 0 0 , 5 3 1

O R , 4 4 9 ( * * ) , 6 2 0 ( * * ) , 5 6 1 ( * * ) - , 4 2 9 ( * * ) - , 3 7 6 ( * * ) , 7 5 0 ( * * ) , 7 8 3 ( * * ) 1 , 0 8 2
, 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 , 0 0 0 . , 2 3 0

M E Q , 3 1 7 ( * * ) , 2 0 6 ( * * ) , 2 8 2 ( * * ) , 0 3 0 , 1 8 2 ( * * ) , 2 2 4 ( * * ) , 0 4 3 , 0 8 2 1
, 0 0 0 , 0 0 2 , 0 0 0 , 6 6 2 , 0 0 8 , 0 0 1 , 5 3 1 , 2 3 0 .

**La correlación es signifi c at iva al nivel 0,01 (bilat e ra l ) .
*La correlación es significante al nivel 0,05 (bilat e ra l ) .
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fa c t o res 1 y 2, y en el que se sitúan las dife rentes va-
ri ables mostrando su relación entre ellas y con los
componentes o fa c t o res ex t raídos en el análisis. El
factor 1 se mu e s t ra relacionado con una buena re s-
puesta en relación con el embara zo y la re s p u e s t a
ov á rica, las va ri ables E2, Folículos, EMB, GEQ, OR
y Embara zo mu e s t ran una relación positiva con este
c o m p o n e n t e. La FSHt y la edad mu e s t ran una re l a-
ción negat iva con el factor 1.

El factor 2 mu e s t ra una relación positiva con el
MEQ y la edad, mostrando una relación negat iva con el
n ú m e ro de ovocitos. Puede considera rse un componen-
te principalmente relacionado con el MEQ y la edad.

Este gr á fico mu e s t ra la estre cha relación ex i s t e n t e
e n t re las va ri ables E2, Folículos, GEQ, EMB, OR y
E m b a ra zo, también mu e s t ra una cl a ra relación entre
la edad, FSHt y el MEQ.

En la fi g u ra 2 se mu e s t ran los siguientes dat o s :

Modelo y otra s C h i - G rados de S i g n i fi c a c i ó n Á rea bajo la % Pre d i c c i o n e s % Pre d i c t iv i d a d % Pre d i c t iv i d a d
va ri abl e s c u a d ra d o l i b e rt a d c u rva RO C c o rre c t a s p o s i t iva n egat iva

M o d e l o 6 5 , 9 4 3 p < 0,001 0 , 8 0 6 7 4 , 4 7 1 , 3 7 7 , 2
E s t ra d i o l 4 5 , 6 9 1 p < 0,001 0 , 7 5 8 6 8 , 8 5 8 , 4 7 8 , 1

Fo l í c u l o s 3 8 , 5 3 1 p < 0,001 0 , 7 3 9 6 7 , 0 6 7 , 3 6 6 , 7

FSH 3e r d í a 2 3 , 5 8 1 p < 0,001 0 , 6 9 6 6 8 , 4 6 2 , 4 7 3 , 7

E d a d 1 9 , 2 6 1 P < 0,001 0 , 6 6 3 6 3 , 3 4 6 , 5 7 8 , 1

e(2,073  + 1,536ESe + 0,697FOe - 0,123Edad)

P ro b abilidad de embara zo = 
1 + e(2,073  + 1,536ESe + 0,697FOe - 0,123Edad)

E s t ra d i o l

ESe = 
5 (Dias2 , 7)

Fo l í c u l o s
FOe = 

0,665 + 1,05 Días + 0,0218(Días2) - 0,0053(Días3)

Fi g u ra 2
Resultados de la regresión logística, ecuación del modelo de regresión logística y curvas ROC (re c e iver operating ch a ra c t e-

ristic) de las va ri ables analizadas
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- Resultado de la regresión logística para las dife-
rentes va ri ables y para el modelo obtenido integra n d o
las va ri ables seleccionadas.

- Las curvas ROC del modelo y de las va ri abl e s
p re d i c t o ra s .

- La fórmula para el cálculo de la estimación de la
p ro b abilidad del embara zo a partir de las va ri abl e s
p re d i c t o ras de acuerdo con el modelo de regresión lo-
g í s t i c a .

En los análisis de regresión logística las va ri abl e s
E2, número de folículos, FSHt y edad alcanzaron ni-
veles signifi c at ivos como pre d i c t o ra s .

El modelo obtenido por Regresión logística utili-
zando el método por pasos hacia delante y hacia at r á s
( s t epwise) incluyó como va ri ables pre d i c t ivas: E2,
n ú m e ro de folículos y edad.

La fi g u ra 3 presenta el porcentaje real de embara-
zos y no embara zos respecto a la predicción de la
p ro b abilidad de embara zo, calculada utilizando la
f ó rmula del modelo de regresión log í s t i c a .

D I S C U S I Ó N

El principal objetivo de las técnicas de rep ro d u c-
ción asistida es la obtención de un embara zo. En el ca-
so de los ciclos de fecundación in Vi t ro, las tasas de
gestación  oscilan actualmente alrededor del 35-40%,
con solo un lige ro incremento a lo largo de los años.
La identificación de fa c t o res que pudieran pre d e c i r, a
lo largo del tratamiento, el resultado de un ciclo de
FIV sería de un gran valor para ayudar a decidir los
p rocedimientos y actuaciones médicas, presentes y fu-
t u ras, adecuadas. Desde hace tiempo, la inve s t i ga c i ó n
clínica ha estado centrada en la evaluación de fa c t o re s
o va ri ables pre d i c t ivas como la FSH (1), estradiol (2),
inhibina A, inhibina B (4), número de folículos antra-
les (5, 6), hormona antimu l l e riana (7) y la edad de la
mujer (8) antes del inicio de los ciclos de FIV, y en la
m ayoría de casos con el objetivo de detectar a pacien-
tes con una elevada pro b abilidad de cancelar el cicl o
por una baja respuesta ov á rica. Pocos trabajos han
analizado la posibilidad de predecir el resultado de un

Fi g u ra 3
Po rcentaje real de embara zos y no embara zos comparado con la predicción realizada de la pro b abilidad de embara zo

con el modelo de regresión log í s t i c a .
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c i clo de FIV durante la fase de estimulación ov á ri c a .
El objetivo de este trabajo es predecir las pro b ab i l i d a-
des de obtención de embara zo durante la fase de esti-
mulación ov á rica de un ciclo de FIV.

Los datos que se han obtenido mu e s t ran una mar-
cada asociación positiva entre embara zo y niveles de
E2 y número de folículos, y una asociación negat iva
e n t re embara zo y FSHt y edad. Los niveles de E2, nú-
m e ro de folículos, FSHt y la edad presentan unos ele-
vados niveles de correlación con el embara zo. A me-
dida que el ciclo de fecundación in Vi t ro avanza, otra s
va ri ables presentan, también, unos niveles de corre l a-
ción signifi c at ivos: OR, GEQ y EMB (Tabla 2).

Como se ha descrito en otros trabajos (11), el po-
der de predicción aumenta cuando se utiliza un mode-
lo que incl u ye va rias va ri ables pre d i c t ivas. Así, con el
uso de la regresión logística para determinar las va ri a-
bles y las asociaciones de las mismas que tienen ma-
yor poder de predicción sobre el embara zo, obtenemos
que las va ri ables  incluidas en la ecuación del modelo
de regresión logística para estimar las pro b ab i l i d a d e s
de embara zo son: niveles de E2, número de folículos y
edad (Fi g u ra 2). Con la inclusión de estas va ri ables en
el modelo de predicción, el valor pre d i c t ivo negat ivo
s o b re las posibilidades de gestación es del 75% y el
valor pre d i c t ivo positivo es de cerca del 70%.

FSHt y edad tienen unos niveles de correlación sig-
n i fi c at ivos y comparables con la va ri able embara zo, pe-
ro sólo la edad es incluida en la ecuación de pre d i c c i ó n .
La explicación para este hecho es que en regresión lo-
gística, la inclusión de una va ri able en el modelo de pre-
dicción está relacionada con el aumento en la cap a c i d a d
de predicción que produce esa inclusión, y no dep e n d e
del nivel de correlación de esa va ri abl e. La entrada de la
FSHt en el modelo de predicción es evaluada junto con
la de otras va ri ables -número de folículos, E2, edad- y
en esta situación la inclusión de la va ri able FSHt no au-
menta la capacidad de pre d i c c i ó n .

La asociación, de manera individual, entre las va-
ri ables analizadas y el embara zo se ha descrito en tra-
bajos previos. Así, el número de folículos se ha des-
c r i to como un importante factor pre d i c t ivo del
n ú m e ro de ovocitos re c u p e rados (15). En los dat o s
obtenidos en nu e s t ro trabajo se observa que el núme-
ro de folículos durante la estimulación ov á rica, pre-
senta una relación signifi c at iva con el número de ovo-
citos re c u p e rados, número de embriones obtenido,
GEQ y embara zo. Cuanto más alto es el número de
folículos en una paciente, mayor es el número de
ovocitos que se podrán re c u p e rar y mayor es el núme-
ro de embriones que se podrán obtener, del mismo
modo que esta paciente tendrá mayo res pro b ab i l i d a-
des de obtener el embara zo. Estos resultados están en

c o n c o rdancia con el hecho de que el número de fo l í-
culos en crecimiento tiene una relación directa con el
pool de folículos restantes y la re s e rva ov á rica (16).
El número de folículos es una de las va ri ables con
m ayor poder de predicción sobre el embara zo .

El estradiol presenta una elevada correlación con el
n ú m e ro y la calidad de los embriones obtenidos. De es-
ta fo rma, las pacientes con elevados niveles de estra d i o l
tienden a obtener más embriones y de mayor calidad
que las pacientes con niveles bajos de estradiol. Estos
resultados concuerdan con la importante función que
tiene el estradiol en el crecimiento fo l i c u l a r. Así, la
p ronta ap a rición de estrógenos dentro del folículo favo-
rece a éste a responder a re l at ivas bajas concentra c i o n e s
de FSH. El predominio del estradiol y de la FSH dentro
del folículo es esencial para el progre s ivo crecimiento y
d e s a rrollo de las células de la gra nulosa, cre c i m i e n t o
folicular y producción de estradiol (17).

El valor de la variable edad sobre la predicción del
resultado de las técnicas de rep roducción ha sido bien
e s t ablecido. De este modo, la fe c u n d i d a d, tanto en ci-
clos nat u rales como en ciclos estimulados, decl i n a
conforme avanza la edad materna. Esta disminución de
la fe rtilidad se inicia hacia el final de la década de los
20 años, y es más acusado hacia el final de la década
de los 30. Conforme avanza la edad, la reserva ovárica
d i s m i nu ye y la fe c u n d i d a d, tanto espontánea como en
los ciclos de FIV, disminuye. Las mujeres de más edad
producen menos ovocitos y presentan unas menores ta-
sas de implantación. En este trabajo, la edad mat e rn a
es un importante factor de predicción sobre el número
y la calidad de ovocitos y embriones, especialmente
s o b re el número de ovocitos re c u p e rados. Pe ro como
en otros trabajos, su valor predictivo es limitado cuan-
do se considera de manera aislada (18).

En nu e s t ros pacientes, los niveles de FSH en el
t e rcer día de ciclo están relacionados con la cantidad
de ovocitos y embriones y la calidad embri o n a ri a
(OR, EMB y GEQ). Estos resultados concuerdan con
los descritos previamente por otros autores que sugi e-
ren que los niveles de FSH tienen un menor poder
p re d i c t ivo sobre la gestación que el número de fo l í c u-
los y los niveles de estradiol, y que su poder de pre-
dicción debe de interp re t a rse en relación con otras va-
ri ables (19). Este hecho puede ex p l i c a rse por va ri a s
ra zones. Una es que los niveles de FSH en el terc e r
día del ciclo pueden ve rse alterados por va rias cir-
cunstancias como el momento de la ex t racción, cicl o s
i rreg u l a res y polimorfismos en el re c eptor de la FSH
(20). Otra razón es que unos niveles elevados de FSH
son indicat ivos de una re s e rva ov á rica disminuida en
cuanto al número de ovocitos, pero la calidad de los
mismos puede no estar afectada. Así, en pacientes jó-



venes (< 35 años) con unos niveles de FSH eleva d o s
en 3er día de ciclo, pueden seguir teniendo un bu e n
p ronóstico sobre el resultado del ciclo de FIV, como
se re fleja en el hecho de las buenas tasas de embara zo
que presentan estas pacientes a pesar del bajo número
de ovocitos obtenido. Esto equivale a decir que los ni-
veles en 3e r día de FSH son un buen predictor del re-
manente de ovocitos más que de su calidad (21).

Un hecho que llama la atención es la asociación
p o s i t iva y signifi c at iva entre el MEQ y la edad. Así,
en este trabajo, las pacientes de mayor edad tienen
una mejor puntuación en la calidad embri o n a ria que
las pacientes más jóvenes. Una explicación para este
h e cho podría ser la mayor va ri abilidad en cuanto a la
calidad y número de embriones obtenido dep e n d i e n-
do de la edad de la mu j e r. De esta manera, las pacien-
tes más jóvenes (<35 años) tienen un mayor número
de embriones, y estos embriones presentan dife re n t e s
grados de calidad, y en la misma paciente podemos
obtener desde embriones de la mejor calidad hasta
e m b riones de muy baja calidad. En este grupo de pa-
cientes, la calidad embri o n a ria no se relaciona con el
n ú m e ro de embriones obtenido. Confo rme aumenta la
edad (>35 años), el número de embriones obtenido es
m e n o r, pero, en algunas pacientes la calidad embri o-
n a ria es más elevada que en el grupo de pacientes
más jóvenes. Esta mejora en la calidad embri o n a ri a
no está necesariamente relacionada con el menor nú-
m e ro de embriones, y podría estar relacionada con el
i n c remento de embriones con anomalías cro m o s ó m i-
cas en este grupo de pacientes. Un incremento del nú-
m e ro de embriones con anomalías cromosómicas ha
sido descrito en mu j e res de edad avanzada (22). Este
i n c remento en el número de embriones anómalos se
relaciona con el incremento de las anomalías cro m o-
sómicas que presentan los ovocitos de estas pacientes
(23). En las pri m e ras etapas del desarrollo embri o n a-
rio, la morfo l ogía del embrión no se correlaciona con
la normalidad cromosómica, así la morfo l ogía o la
calidad de los embriones con anomalías es similar o
mejor que en los embriones norm a l e s .

Cuando estimamos la pro b abilidad de embara zo con
el modelo pre d i c t ivo (Fi g u ra 2), obtenemos una estima-
ción de la pro b abilidad de una paciente de quedar ge s-
tante en ese ciclo de FIV. Como podemos observar en la
fi g u ra 3, la pro b abilidad estimada por la ecuación tiene
un elevado poder pre d i c t ivo en los ex t remos del gr á fi c o .
De esta fo rma, cuando el resultado obtenido es una baja
p ro b abilidad de obtener gestación, esta paciente tiene
unas pro b abilidades muy bajas de obtener embara zo en
ese ciclo de FIV, y cuando el resultado es de una gra n
p ro b abilidad esa paciente tiene unas altas pro b ab i l i d a d e s
de quedar ge s t a n t e. Pa ra los casos que están situados en

la mitad de la fi g u ra, el modelo tiene menor poder de
d i s c riminar entre gestación y no gestación. Esta situa-
ción podría ex p l i c a rse por el hecho que las pacientes
con pro b abilidades intermedias, presentan unos va l o re s
poco concl u yentes de E2, folículos y edad o una combi-
nación de los mismos.

En determinados casos que presentan una eleva d a
p ro b abilidad de obtener embara zo, es posible que el
resultado del ciclo de FIV no sea un embara zo. La ex-
plicación para este hecho podría ser que para obtener
e m b a ra zo en un ciclo de FIV, es necesario que se den
3 condiciones. La pri m e ra es tener embriones de bu e-
na calidad. La segunda, es una buena tra n s fe re n c i a
e m b ri o n a ria al útero de la paciente. La tra n s fe re n c i a
e m b ri o n a ria es un paso determinante para el re s u l t a d o
del ciclo. Así, en pacientes con embriones de calidad,
p e ro con una tra n s fe rencia con dificultades o mala, el
resultado será pro b ablemente no embara zo (24, 25).
La terc e ra condición es que exista una buena intera c-
ción entre embrión y endometrio para que tenga luga r
el proceso de implantación (26, 27). Cuando noso-
t ros, en este trabajo, estimamos la pro b abilidad de
e m b a ra zo, no nos es posible saber que ocurrirá en el
momento de la tra n s fe rencia embri o n a ria o si ex i s t i r á
una buena interacción entre embrión y endometri o .

C O N C L U S I O N E S

El presente estudio mu e s t ra que es posibl e, en pa-
cientes con esterilidad pri m a ria debida a un factor tubá-
rico, obtener una predicción de la pro b abilidad de obte-
ner gestación durante la fase de estimulación ov á rica de
un ciclo de FIV, usando va ri ables que se determinan de
m a n e ra habitual en esta etapa.  Los datos obtenidos dan
una valiosa info rmación para una mejor compre n s i ó n
de la relación entre las va ri ables que intervienen en un
c i clo de FIV, y pueden ayudar a los clínicos a aconsejar
a las pacientes sobre las posibilidades de éxito de un
d e t e rminado ciclo. Futuros estudios que incl u yan pa-
cientes con otras causas de esterilidad son necesari o s
p a ra confi rmar este modelo de pre d i c c i ó n .
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