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Resumen

Objetivos. Evaluar los resultados obstétricos y pe-
rinatales de embarazos simples logrados mediante
ICSI y embarazos espontdneos. Pacientes y méto-
dos. Se evaluaron resultados obstétricos y perinatales
de embarazos simples en 197 pacientes de PROAR
que realizaron un ICSI entre los afios 2009 al 2011
y 4.517 pacientes atendidas en la maternidad del
Hospital Italiano de Rosario en similar periodo.
Resultados. No se observaron diferencias estadisti-
camente significativas entre los embarazos logrados
mediante ICSI y los espontdneos en la edad gestacio-
nal, peso al nacer, incidencia de HI'A o DBT: Parto
<32 semanas RR: 2,25 (IC: 0,9-5,1); Parto >37 se-
manas RR: 1,23 (IC: 0,8-1,9); Peso RN <2.500¢gr
RR: 1,49 (IC: 0,9-2,3); Peso RN<1.500gr RR: 1,32
(IC: 0,4-4,2); HTA RR: 1,18 (IC: 0,7-1,9); DBT
RR: 1,15 (IC: 0,5-2,8). En las pacientes con 1CSI
se observé una mayor incidencia de anormalidades
congénitas, estadisticamente significativas (RR: 4,78
(IC:1,8-12,4) y mayor tasa de cesdrea(RR:1,35
1C:1,2-1,5) e ingreso a neonatologia (RR: 1,48 IC:
1,1-2,1). La diferencia en estos dos iiltimos pardme-
tros sélo se mantuvo en las pacientes menores de 35
afios (cesdrea >35 anios, RR: 1,061 C: 0,9-1,1; <35
anios RR: 1,73 IC: 1,5-1,9). Las causas de ingreso a
Neo fueron similares en ambos grupos. Conclusio-
nes. Las pacientes con 1CSI presentaron mayor tasa
de cesdrea, la cual estd descripta para los nacimientos
de tratamientos con fertilizacion asistida, aiin sin
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motivos médicos que la justifiquen. Se observé mayor
incidencia de ingreso a Neo, con causas similares en
ambos grupos. En relacion al mayor riesgo de anor-
malidades congénitas, la diferencia podria atribuirse
a una diferencia en el método de recoleccion de estos
datos, ya que en PROAR se realiza un seguimiento
diferente del recién nacido. Sin embargo, la propor-
cion de malformaciones en los nacimientos con ferti-
lizacion asistida no excede a la descripta mundial-
mente. Ademds, este efecto podria estar asociado a la
infertilidad en si. Se deberia contar con una casuis-
tica mayor para poder evaluar mejor estos resultados.

Palabras claves. Resultados perinatales, resultados
obstétricos, embarazos simples, embarazo espontd-
neo, inyeccion intracitoplasmdtica de espermatozoi-

des, ICSI.

Perinatal outcomes of singleton preg-
nancies by ICSI and spontaneous
pregnancies

Summary

Objective. To assess obstetrics and perinatal outco-
mes in singletons conceived through intracytoplasmic
sperm injection (ICSI) compared to those sponta-
neously conceived. Methods. It was evaluated 197
patients who underwent a ICSI in PROAR between
2009-2011 and conceived a singleton pregnancy
and 4.517 pregnant women attended in Hospital
Italiano’s for delivery in similar period of time. Re-
sults. There were no statistics differences between
ICSI group and spontaneous delivery related to ges-
tational age (delivery < 32weeks: RR: 2,25 (CI: 0,9-
5,1), delivery >37weeks: RR: 1,23 (CI:0,8-1,9),
birthweight (< 2.500grs RR: 1,49 (CI: 0,9-2,3);
< 1.500grs RR: 1,32 (CI: 0,4-4,2), hypertensive
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disorders (RR: ,18 CI: 0,7-1,9) and diabetes (RR:
1,15 CI: 0,5-2,8). There were a statistically signi-
ficance increased incidence in congenital anomalies
(RR:4,79 CI:1,8-12,4) and an increased rate of ce-
sarean section (RR: 1,35 CI: 1,2-1,5) and admission
to Neonatal Intensive Care Unit -NICU- (RR: 1,48
CI: 1,1-2,1). The difference on the last two condi-
tions just maintain on patients aged below 35 years:
cesarean section aged >35 versus <35: RR: 1,06 CI:
0,9-1,1 respectively; NICU'’s admission: RR: 1,33
(CI: 0,8-2,3) and RR: 1,53 (CI: 1,0-2,3) respecti-
vely. Causes of NICU's admission were similar in
both groups. Conclusions. There was higher rate of
cesarean section on ICSI group which is reported on
these fertilization treatments even without medical
reasons. Although, there was an increased risk of
NICU's admissions, causes were similar. ICSI sin-
gletons have significantly increased risks of congenital
anomalies but the limited number of patient analy-
zed not allow define clinical conclusions and the
total percentage did not exceed general population
risk and these could be related only with infertility.
Therefore, large studies assessing perinatal outcome
on this populations are need.

Key words. Perinatal outcomes, obstetrics outcomes,
intracitoplasmatic sperm injection, 1CSI, singletons,

pregnanc).

Introduccién

La infertilidad es un problema de salud a nivel
mundial. Su incidencia es variable en los diferen-
tes paises del mundo, pero se estima que afecta
alrededor del 2-25% de las parejas.’®

Desde los inicios de la fertilizacién asistida has-
ta el momento son numerosos los bebés nacidos
mediante este tipo de tratamiento.En el dltimo
reporte mundial (2003) el ndmero estimado de
nifios nacidos a partir de técnicas de fertilizacién
asistida fue de 173.000 a 230.000 por afio.”

Los resultados perinatales y la evolucién en
cuanto al desarrollo y crecimiento fisico e inte-
lectual de los nifios nacidos por técnicas de fer-
tilizacién asistida han estado bajo la lupa desde el
nacimiento de Louise Brown en 1978.%

La evidencia cientifica es controversial al mo-
mento de intentar demostrar diferencias en cuan-
to a los resultados perinatales de nifios concebidos

en forma espontdnea o con la ayuda de un trata-
miento. Se han publicado diferentes trabajos que
muestran un aumento de la incidencia de compli-
caciones perinatales como parto pre-término, bajo
o muy bajo peso al nacer, complicaciones obsté-
tricas como metrorragia, diabetes e hipertensién
en los embarazos dnicos logrados por técnicas de
fertilizacién asistida en comparacién con emba-
razos espontdneos.”?' Sin embargo, existen otros
trabajos de investigacién que no encuentran estas
diferencias.?**

Aquellas investigaciones que muestran peores
resultados perinatales en los casos de fertilizacién
asistida plantean que las causas son multifactoria-
les atribuidas tanto a la técnica en si (estimula-
cién ovirica, medios de cultivo, modificaciones
endometriales y relacionadas a la implantacién y
placentacién) como al problema de infertilidad o
subfertilidad de las parejas.”*

El objetivo de la presente investigacién es
comparar los resultados perinatales de embarazos
simples, logrados mediante ICSI y embarazos es-

pontdneos en dos instituciones, en una poblacién
de la ciudad de Rosario.

Materiales y métodos

Disefio: Estudio de cohorte retrospectiva.

Pacientes

Mujeres que lograron un embarazo simple
mediante un procedimiento de ICSI en PROAR
(Programa de Asistencia Reproductiva de Rosario)
y pacientes atendidas en la maternidad del Hospi-
tal Italiano Garibaldi de Rosario (HIG) entre los
afios 2009 al 2011. Se tomaron estas dos cohortes
ya que se estima que el nivel socioeconémico y
caracteristicas demogréficas son comparables. Se
excluyeron aquellas pacientes del HIG que ha-
bian recibido tratamiento de fertilizacién asistida.
También se excluyeron los casos de ovodona-
cién y transferencia de embriones descongelados

(TED) de PROAR.

Procedimientos

La recoleccién de la informacién en PROAR
se llevé a cabo mediante un programa de segui-
miento de los embarazos en las pacientes que rea-
lizaron tratamiento de ICSI. El mismo cuenta con
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una profesional médica ginecéloga, quien realiza
llamados telefénicos en cada trimestre del emba-
razo y en el post-parto hasta que el recién nacido
cumple el mes de vida. Si en ese momento per-
manece en Neonatologia (Neo), el seguimiento se
continta hasta el alta. Se les consulta a las mujeres
sobre complicaciones del embarazo y parto y cau-
sa de ingreso a neonatologfa segtin un protocolo
de preguntas estructurado y se completa un for-
mulario con los datos.

El Servicio de Obstetricia del HIG cuenta con
una base de datos sistematizada en donde se vuel-
ca la informacién asociada al parto, puerperio e
ingreso a Neo y complicaciones neonatales. Esta
base de datos se actualiza en forma diaria al térmi-
no del embarazo.

Analisis estadistico

Se calcularon los riesgos relativos (RR) y sus res-
pectivos intervalos de confianza del 95% para
cada variable de resultado analizada con el paque-
te estadistico EPIINFO vy se utilizé un nivel de
significancia estadistica de P < 0,05.

Resultados

Se evaluaron 197 mujeres que realizaron un
tratamiento de ICSI en PROAR y 4.517 mujeres
atendidas en la maternidad del HIG.

La edad promedio de las mujeres del grupo de
ICSI y del grupo de embarazos esponténeos fue si-
milar: 37,9 afos (DS: 2,5) y 37,5 afos (DS: 2,25),
respectivamente.

No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en la proporcién de partos de menos
de 32 y 37 semanas de gestacion, peso del recién
nacido, incidencia de hipertensién arterial (HTA)

o diabetes (DBT) de las madres (Tabla 1).

En las pacientes que realizaron un tratamiento

Tabla 1. Resumen comparativo de las principales
complicaciones obstétricas y resultados perinatales.

Partos simples ICSI /Embarazo Espontaneo

RR (IC 95%)
Parto < 32 semanas 2,25(0,99-5,14)
Parto < 37 semanas 1,23 (0,78-1,93)
Peso RN < 2.500 gr 1,49 (0,94-2,34)
Peso RN < 1.500 gr 1,32 (0,42-4,18)
HTA 1,18(0,74-1,88)
DBT 1,15(0,47-2,78)
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de fertilizacién asistida se observé un aumento en
la incidencia de anormalidades congénitas estadis-
ticamente significativo: RR 4,78 (1,84-12,39). En
el grupo de ICSI se encontré un 2,5% (5/197)
de malformaciones mientras que en el grupo de
embarazos espontdneos el porcentaje de malfor-
maciones fue 0,48% (22/4.517).

Las principales anomalias congénitas mayores
y menores se presentan en la Tabla 2.

Con respecto a la incidencia de cesdrea e ingre-
so a Neo fue mayor en el grupo de pacientes que
realizaron un ICSI. Sin embrago, la diferencia sig-
nificativa entre estos dos dltimos pardmetros s6lo
se mantuvo en el grupo de mujeres menores de 35
afios (Tabla 3).

La causa de ingreso a Neo fue similar en ambos

Tabla 2. Detalle de las malformaciones congénitas en
ambos grupos segiin edad.

Anomalia congénita ICSI Embarazo Espontaneo
N° Edad N° Edad
Casos materna Casos  materna

Polidactilia 1 >35 afos 1 <35 afios
Sindrome de Down 1 >35 afios 1 >35 afios
Trago accesorio 1 <35 afios

Quiste intestinal 1 < 35 arios

Hipospadia 1 >35 afos

Hernia baudelique 1 >35 afos
Mielomeningocele 1 <35 afios
Gastrosquisis 2 >35 afios
Dandy Walker 1 <35 afios
Malformacion renal 1 <35 afos
Espina bifida 1 <35 afios
Labio leporino 1 <35 afos
Polimalformacion 2 >35 afos
Ureterohidronefrosis 1 <35 afos
Hernia umbilcal 1 <35 afios
Fisura palatina 2 <35 afos
Encefalocele 1 >35 afos
Higroma 1 >35 afos
Atresia de coanas 1 >35 afos
Trisomia 18 1 >35 afios
Hidrocefalia 1 <35 afios
Trisomia 21 1 >35 afios

a . Comparacion de la incidencia de cesdrea e in-
Tabla 3. C de I, de de
greso a Neonatologia.

ICSI/ Embarazo <35 aflos
Espontaneo RR (IC) RR (IC)
Cesérea 1,35 (1,22-1,49) 1,06 (0,92-1,12)

IngresoaNeo 1,48 (1,07-2,05) 1,33 (0,79-2,25)
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grupos (Tabla 4). En los nacidos de mujeres que
realizaron ICSI, el 56% de los ingresos a Neo se
debié a prematurez y el 25% se debié a sindrome
de distrés respiratorio no asociado a prematurez.
En los recién nacidos de embarazos espontineos
el motivo mds frecuente fue la prematurez (43%)
sola o asociada a SDRT (14%) (sindrome de dis-
trés respiratorio transitorio). Otras causas en or-
den de frecuencia fueron:

* Sindrome de taquipnea transitoria.

* Restriccién de crecimiento intrauterino.

* Depresién al nacer.

* Sospecha de sepsis neonatal.

Tabla 4. Comparacion de las principales causas de in-
greso a Neonatologia.

Causa de ingresoa  ICSI Emb. Esp. RR (IC)

neonatologia N=32 N=162

Prematurez 18 (56,3%) 68 (41,9%) 1,34 (0,94-1,91)

SDR 8 (25%) 35(21,6%) 1,16 (0,59-2,26)
Discusion

La evidencia disponible hasta el momento es
controversial con respecto a los resultados peri-
natales de embarazos logrados mediante ICSI en
comparacién con aquellos espontdneos. Algunos
trabajos muestran que existe un incremento del
riesgo de prematurez, bajo peso y retardo del cre-
cimiento intrauterino luego de un tratamiento de
fertilizacién asistida.!'? Otros, en cambio, mues-
tran resultados similares entre estos dos grupos de
pacientes?*?* e incluso peores resultados en emba-
razos espontdneos.”*

En el presente estudio, los tratamientos de
fertilizacién asistida de alta complejidad no pre-
sentaron diferencias en cuanto a complicaciones
obstétricas como HTA y DBT; tampoco en el
peso del recién nacido, indicador extrapolable del
crecimiento intrauterino del feto.

Las pacientes con ICSI presentaron mayor
tasa de cesdrea, la cual estd descripta para los naci-
mientos ocurridos luego de tratamientos de ferti-
lizacién asistida, atin sin motivos médicos que la
justifiquen.”” La eleccién de la cesdrea por parte
de la mujer en forma convenida con el médico
obstetra es desde hace unos afios una indicacién

mids asociada a la idea de que un bebé concebido
por un tratamiento de fertilizacién asistida en una
pareja de muchos afios de bisqueda es demasiado
“valioso” para someterlo al “estrés” que conlleva
un parto vaginal.**#* Esto podria explicar, en par-
te, la diferencia del incremento de cesireas en las
mujeres menores de 35 afios.

En el grupo de ICSI se observé un riesgo ma-
yor de ingreso a Neo de los recién nacidos, aunque
la causa fue similar en ambos grupos. Se sabe que
la cesdrea per se aumenta el nimero de ingreso
a la unidad de cuidados intensivos neonatales, y
dado el mayor indice de cesdreas en este grupo,
el ingreso a Neo podria estar asociado en gran
medida a la terminacién quirdrgica del embarazo,
independientemente de la causa (por eleccién o
necesidad).

En relacién al aumento en el riesgo de anor-
malidades congénitas, el escaso nimero de casos y
la posibilidad de un subregistro en la base de da-
tos de embarazos espontdneos (dado que podrian
perderse la incidencia de aquellas malformaciones
que se diagnostican luego del momento del naci-
miento) no permite sacar conclusiones clinicas de-
terminantes. Por otro lado, segin la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) las malformaciones
congénitas afectan aproximadamente al 3% de los
recién nacidos al momento del parto.?® Si bien en
el presente trabajo se encontré una mayor inciden-
cia en el grupo de ICSI, la totalidad de los casos en
ese mismo grupo (2,5%) no exceden en propor-
cién a la incidencia descripta mundialmente.

Es de gran relevancia contar con un segui-
miento de los hijos nacidos a partir de un trata-
miento de fertilizacién asistida. El control evolu-
tivo se deberfa realizar en forma continua dada la
importancia que presentan estos registros tanto
para el propio Centro como para brindar infor-
macién con evidencia cientifica a las parejas que
consultan por infertilidad.

Conclusiones

Las pacientes con ICSI presentaron mayor tasa
de cesdrea, particularmente el grupo de menores
de 35 afios, lo que coincide con lo descripto para
los nacimientos de tratamientos de fertilizacién
asistida, atin sin motivos médicos que la justifi-
quen. Se observé mayor incidencia de ingreso a
Neo, aunque las causas fueron similares en ambos
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grupos. En relacién al mayor riesgo de anormali-
dades congénitas reportadas en las pacientes que
realizaron fertilizacién asistida, esta incidencia no
excede a la descripta mundialmente por la OMS.

Dentro de las razones para no hacerlo se men-

ciona que el nifio puede cuestionar el rol de padre
o madre, mencionan como negativo el hecho de
que se haga publico el problema de fertilidad de
la pareja, refiere que en cierto tipo de sociedades
pueden tratar al nifio de modo diferente.
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