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Resumen
Con la finalidad de evaluar la utilidad que tiene la

determinacion de la hormona antimiilleriana (AMH)
para los médicos especialistas en fertilidad de Latino-
américa, se diseiid un estudio transversal, descriptivo,
observacional, exploratorio de tipo cuali-cuantitativo
para lo que se realizé un cuestionario on-line o pre-
sencial, para conocer el valor que los reproductdlo-
gos le confieren a la AMH como marcador de reserva
ovdrica, su utilidad en el tratamiento de las pacientes
infértiles, y su relacion con las patologias relacionadas
a dichos tratamientos. El cuestionario se envid a todas
las instituciones afiliadas ranto a SAMER (Sociedad
Argentina de Medicina Reproductiva) como a la Re-
dLara (Red Latinoamericana de Reproduccion Asis-
tida), y contestaron 50 profesionales. Al analizar los
datos obtenidos se concluye que no existe uniformidac
de criterios y en algunos casos ni siquiera se observa
una tendencia en las recomendaciones. Sin embar-
go, se observaron ciertas asociaciones estadisticamente
significativas (P < 0,05) en ciertas recomendaciones
de los especialistas que parecen ser influenciadas por
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el lugar de atencion habitual (consultorio privado vs
centro especializado) y por la forma de percibir sus ho-
norarios (obra social/seguro de salud vs privado).

Palabras claves. AMH, hormona Antimiilleriana,
honorarios medicos, cuestionario, envejecimiento QOva-
rico, marcadores Ovdricos, Infertilidad, reserva ovdrica.

Practical use of anti-Miillerian hor-
mone (AMH) by Reproductive Me-
dicine specialists in Latin America

Summary

In order to evaluate the utility of the determination
of AMH given by Fertility Physicians in Latin Ame-
rica, I designed a cross-sectional, descriptive, observa-
tional, exploratory qualitative and quantitative stu-
dy for which an online and onsite questionnaire was
performed. This questionnaire aimed to evaluate the
value given to AMH by Infertility professionals in
diferent circunstances: AMH as a Marker of Ova-
rian Reserve, AMH s utility in the treatment of in-
[fertile couples, and its relationship with some patho-
logical situations related infertility or its treatment.

Reproduccién - Vol 29 / N°3 / Septiembre 2014

89



90

Utilidad de la AMH en Latinoamérica

Pedro José Gonzdlez Serrano

1 surveyed 50 professionals affiliated to SAMER (So-
ciedad Argentina de Medicina Reproductiva) and
RedLARA (Red latinoamericana de Reproduccion
asistida). Conclusions. The recomendations given
by the participants are not unanimous in none of the
circumstances asked. It also was observed a statisti-
cally significant (p < 0.05 ) influence by the place of
usual care (private practice Vs Institutional) and the
way in which they receive their fees (social security
health Vs Direct payment) on some responses / reco-
mendations.

Key words. AMH, Antimiillerian Hormone, Latin-
America, medical fees, ovarian reserve, questionnaire,
infertility, ovarian aging, ovarian reserve markers.

Introduccion

La medicién de la reserva ovdrica es un dato
esencial en la historia clinica reproductiva femeni-
na, ya que una reserva ovérica disminuida se aso-
cia a una disminucién de la fertilidad por causas
relacionadas al envejecimiento ovérico. Esto, por
ende, provoca baja respuesta a tratamientos de re-
produccién asistida, por lo que este dato no solo
tiene cardcter diagndstico, sino también prondsti-
co y terapéutico. Entre los marcadores clésicos de
reserva ovarica estan la edad, el conteo antral eco-
grifico, la FSH, el estradiol basal, las inhibinas,
los tests dindmicos; siendo estos cuatro tltimos
dependientes del eje hipotdlamo-hipéfiso-gona-
dal. En los ultimos afios, ha surgido la medicién
de la hormona antimiilleriana (AMH) como un
marcador novedoso de reserva ovarica. La AMH
es miembro de la familia de glicoproteinas TGER,
y en la mujer, es producida por las células de la
granulosa de foliculos preantrales y primordiales
en el ovario, cuya funcién es inhibir de manera
paracrina el reclutamiento de foliculos primor-
diales y disminuir la sensibilidad de los foliculos
antrales pequefios a la FSH. Al ser secretada por
foliculos que todavia no han sufrido el recluta-
miento ciclico, la AMH no es dependiente del eje
hipotdlamo-hipéfiso-gonadal, caracteristica que la
diferencia de los demds marcadores cldsicos de re-
serva ovdrica, y le confiere ciertas ventajas, como
una escasa o casi nula variabilidad durante el ci-
clo menstrual, y una disminucién mds “notoria”
durante el trayecto de edad fértil femenino. Es-
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tas caracteristicas hacen de la AMH un excelente
marcador de reserva ovirica.

Ademds de ser util como marcador de reserva
ovirica, la AMH ha demostrado proveer de datos
importantes, en los tratamientos de reproduccién
asistida, ya que muestra una excelente correlacién
con el nimero de ovocitos recuperados tras la
puncidén ovdrica, y hay estudios que aseguran que
logra predecir con alto grado de certeza la cance-
lacién del ciclo, la pobre respuesta ovirica y hasta
el clivaje embrionario. Por lo dicho entendemos
que la AMH nos otorga tanto datos diagndsticos
como prondsticos. Pero también hay trabajos que
le otorgan cierta utilidad terapéutica, y se sugiere
que su determinacién podria guiar el tipo y dosis
de protocolo de estimulacién ovérica a utilizarse
durante el ciclo. Ademds, podria tener cierta ca-
pacidad predictiva de incremento o disminucién
de dosis de gonadotropinas en dia 6 del ciclo de
estimulacién ovdrica controlada. Por tltimo, se
ha encontrado una relacién entre los niveles de
AMH vy patologias relacionadas, como el sindro-
me de ovario poliquistico, el hiperandrogenismo y
el sindrome de hiperestimulacién ovdrica, tenien-
do en todos ellos valores més altos de lo espera-
do para la edad. A pesar de todos los beneficios
antes mencionados, al momento no se ha podido
demostrar una relacién significativa entre niveles
de AMH y embarazo. Tal vez esto se deba a que
la AMH evalda con alto grado de precisién uno
de los dos gametos necesarios para que se dé el
desarrollo embrionario exitoso y, evidentemente,
no nos otorga informacién acerca del endometrio.

La determinacién de AMH estd disponible en
algunos paises de Latinoamérica, y como todo nue-
vo test, goza de la aceptacién de muchos profesio-
nales, pero también existen grupos que se resisten a
solicitarla porque dudan de su verdadera utilidad.

Objetivos
1. Objetivo general:

Caracterizar la opinién que tienen los médicos
especialistas en reproduccién asistida acerca de la
utilidad clinica de la determinacién de AMH en
mujeres infértiles.

2. Objetivos especificos:

2.1. Objetivar la utilidad clinica que conceden
los especialistas en fertilidad a la determinacién de
AMH como marcador de reserva ovérica.
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2.2. Determinar la utilidad clinica que los es-
pecialistas en fertilidad le otorgan a la determina-
cién de AMH en la planificacién y seguimiento
de los distintos tratamientos de fertilidad.

2.3. Conocer la utilidad clinica que los es-
pecialistas en fertilidad le conceden a la deter-
minacién de AMH como marcador diagnds-
tico y prondstico de patologfas relacionadas a
infertilidad y a la estimulacién ovérica contro-
lada (EOC), especificamente el sindrome de
ovario poliquistico, sindrome de hiperestimu-
lacién ovdrica y baja respuesta a la EOC.

Material y métodos

Diseio

* Enfoque: Descriptivo, observacional, explo-
ratorio de tipo cuali-cuantitativo.

* Temporalidad: Transversal.

* Poblacién: Médicos especialistas en Fertili-
dad asociados a SAMER (Sociedad Argentina de
Medicina Reproductiva) y Red Latinoamericana
de Reproduccién Asistida.

* Muestra: Médicos que accedan a la realizacién
del cuestionario propuesto (muestreo accidental).

Técnicas e instrumentos: Aplicacién de una en-
cuesta mediante cuestionario anénimo, de opcién
multiple con respuestas no mutuamente exclu-
yentes. Dicho cuestionario fue probado mediante
un fest piloto y adecuado para su uso.

Dado el muestreo no probabilistico, ya que las
personas encuestadas fueron incluidas en la mues-
tra por estar en tiempo y forma dentro del grupo
a muestrear, se propusieron dos modalidades de
recoleccién de datos:

-Presencial: El investigador estd presente
durante el desarrollo del cuestionario y accede
a aclarar cualquier duda acerca de las pregun-
tas y acipites expuestos.

-A distancia (via correo electrénico): En caso
de que el profesional no accediera por falta de
tiempo u otro motivo a la entrevista personal, se
procedid a enviar el cuestionario por correo elec-
trénico, y responder preguntas e inquietudes por
este mismo medio.

Posibles sesgos: La mayorfa de los médicos que
respondi6 lo hizo en forma on-line, por lo que
pudo haber quedado excluido un grupo de médi-
cos que no utilizan computadora, o que no tuvieron
tiempo de responder la entrevista en su momento.

Tendencia: Solo se encuesté a médicos que
estdn asociados a SAMER y Red Latinoameri-
cana de Reproduccién Asistida.

Analisis de los datos

Los datos recabados de las encuestas fueron
volcados en una planilla de datos en Microsoft
Excel para su posterior procesamiento y anilisis
con programa estadistico SPSS.

Para el andlisis especifico de los datos, se tra-
bajé con variables cualitativas con frecuencias y
porcentajes. Para las variables cuantitativas se uti-
lizaran medidas de tendencia central (promedio) y
medidas de dispersién (desvio estdndar).

Algunas variables, cuyas respuestas fueron to-
madas de forma abierta en una primera instancia,
luego se categorizaron o agruparon para su mejor
interpretacion.

Luego, en base a los objetivos planteados, se
aplicaron los test estadisticos correspondientes se-
gin la naturaleza de los datos obtenidos.

Para el andlisis estadistico se utilizaron los si-
guientes programas:

- Microsoft Office Excel.

- SPSS version 11.5.

- SAS versidn 9.1.

Se utilizaron los siguientes zesz:

- Prueba de la probabilidad exacta de Fisher.
- Estadistica Chi-cuadrado de Pearson.

Se consideraron estadisticamente significativas
las pruebas de hipétesis con valores de Pasociados
inferiores a 0,05 (P < 0,05).

Las proporciones se calcularon como: casos/
total de la muestra. Se aplicaron IC 95% (inter-
valos de confianza del 95%) de la proporcién para
ver como esa proporcién se podria presentar en la
poblacién general.

Resultados

Muestra: Cincuenta médicos especialistas en
medicina reproductiva asociados a SAMER ac-
cedieron a responder el cuestionario. La muestra
presenté una edad promedio de 48 + 11,1 afos,
con 18+ 10,6 afios promedio de experiencia en
medicina reproductiva y que en promedio reciben
30 primeras consultas por fertilidad / mes. E1 80%
de los encuestados atiende en centros dedicados
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exclusivamente a fertilidad, mientras que el 20% res-
tante lo hace en su consultorio en particular. EI 68%
recibe sus honorarios en forma particular y el 32%
restante trabaja con obras sociales o pre-pagas.

Situaciones ante las cuales los profesiona-
les recomiendan solicitar AMH para evaluar la
reserva ovarica en una paciente infértil

De todos los médicos encuestados, el 88%
recomienda pedir AMH en alguna circunstancia
para medir la reserva ovdrica, mientras que el 12%
de ellos no recomienda bajo ninguna circunstan-
cia pedir AMH para evaluar la reserva ovérica.

El 62% de los participantes sefalé que solici-
ta AMH cuando hay una sospecha clinica de falla
ovérica precoz. El 38% indicé que recomienda so-
licitar a quienes ya han tenido una mala respuesta
en una estimulacién previa. El 36% de los encues-
tados manifesté que se deberfa solicitar a todas las
pacientes mayores de 35 afios, y el 30% recomendé
solicitarla a pacientes con FSH entre 12,5-20 UL

Aquellos médicos participantes que no reco-
miendan solicitar AMH para medir la reserva ovéri-
ca, utilizan el recuento de foliculos antrales, seguido
por FSH, luego estradiol basal, y por dltimo LH.

¢Recomiendan los reproductélogos solici-
tar AMH para predecir el nimero de ovocitos
a recuperar en un procedimiento de alta com-
plejidad?

El 68% de los médicos participantes si reco-
miendan determinar la AMH en, por lo menos,
alguna circunstancia, mientras que el 32% definiti-
vamente no recomienda solicitar AMH. Estos da-
tos no varfan significativamente si se los cruza por
edad de los médicos o experiencia en fertilidad. Sin
embargo, cuando se analizé la forma en que obtie-
nen sus honorarios, como demuestra el grifico a
continuacién, se denoté claramente que la mayor
parte de los médicos que no recomiendan AMH,
reciben sus honorarios de manera particular, mien-
tras que la mayor parte de los que si recomiendan
medir esta hormona, reciben sus honorarios me-
diante prepaga / obra social. En base a la evidencia
muestral y con un nivel de significacién del 95% se
concluyé que existen diferencias estadisticamente
significativas entre los médicos que recomiendan
y no recomiendan dosar AMH con respecto a la
forma como perciben sus honorarios (2= 0,009).
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Del 68% de encuestados que si recomendé
solicitar AMH para poder predecir el nimero de
ovocitos a recuperar, las situaciones mds frecuen-
temente mencionadas fueron:

1. Cuando la FSH basal est4 elevada.

2. Aquellas pacientes que han tenido una baja
respuesta a un ciclo previo.

3. Bajo conteo de foliculos antrales.

Figura 1.
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¢Recomiendan los especialistas guiar el
protocolo de estimulacion en base a los nive-
les de AMH?

El 50% de los médicos participantes reco-
mienda guiar el protocolo de estimulacién en base
a los niveles de AMH y el 50% restante no lo re-
comienda. Con una confianza del 95% podemos
concluir que el verdadero porcentaje de médicos
que recomienda guiar el protocolo de estimula-
cién en base a los niveles de AMH se encuentra
entre 46% y 74%. Y esta recomendacién no pare-
ce estar influenciada por la edad del participante,
ni por la experiencia, lugar de trabajo o la forma
de recibir sus honorarios.

¢Qué protocolo se recomienda ante una AMH
alta con todos los otros parametros normales?

El 54% de los participantes recomienda un pro-
tocolo para altas respondedoras, el 40% de los par-
ticipantes no toma en cuenta el valor de AMH para
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guiar su protocolo de estimulacién y el 6% restante
recomienda un protocolo para bajas respondedoras.

¢ Qué protocolo se recomienda en caso de
tener una AMH baja o muy baja?

En este caso, el 80% de las respuestas se refirié
a protocolos para baja respuesta y solo el 14% no
modifica el protocolo.

¢Recomiendan los especialistas solicitar
AMH durante un ciclo de estimulacion?

La mayor parte de los participantes no reco-
mienda solicitar AMH durante un ciclo de esti-
mulacién debido a que la solicita antes del ciclo.
Con ese dato no puede variar la conducta terapéu-
tica; falta evidencia cientifica que lo recomiende
porque nunca lo ha hecho o porque le basta con
los demds marcadores de reserva ovdrica. Nétese
que las preguntas en una primera instancia fueron
abiertas para que el médico pueda explayarse sobre
la respuesta; para analizarlas se procedié a categori-
zar dichas respuestas en base a sus similitudes.

¢Recomiendan los especialistas solicitar
AMH a pacientes en quienes sospecha de un
sindrome de ovario poliquistico?

El 60% de los participantes no recomienda so-
licitar AMH cuando se sospecha de sindrome de
ovario poliquistico. Con una confianza del 95%
podemos concluir que la verdadera proporcién de
médicos que no recomienda utilizar AMH cuan-
do sospecha de sindrome de ovario poliquistico se
encuentra entre 46% y 74% [proporcién 0,60; IC
95% (0,46; 0,74)].

Cuando se cruzaron los datos por edad, ex-
periencia y forma de recibir los honorarios, se
observé que continda la misma tendencia. Sin
embargo, al comparar los datos, con el lugar de
atencion, se puso en evidencia que la mayor parte
de los médicos que atienden en su consultorio no
recomiendan solicitar AMH cuando sospechan de
SOP, mientras que la mayor parte de los médicos
que atienden en un instituto dedicado exclusi-
vamente a la fertilidad, s{ recomiendan solicitar
AMH cuando sospechan de SOP. En base a la evi-
dencia muestral, con un nivel de significacién del
95% se concluyé que la diferencia en esta asocia-
cién es estadisticamente significativa (P = 0,03).

¢Recomiendan los reproductélogos solici-
tar AMH en pacientes con riesgo de sindrome
de hiperestimulacién ovarica?

En esta muestra, solo el 50% de los participan-
tes si recomienda determinar AMH en pacientes
con riesgo de sindrome de hiperestimulacién ovéri-
ca (SHEO). Con una confianza del 95% podemos
concluir que el verdadero porcentaje de médicos que
recomienda determinar AMH en pacientes con ries-
go de sindrome de SHEO se encuentra entre el 46%
y 74% [proporcién=0,50; IC 95% (0,36; 0,64)].

Cuando se compararon las respuestas con el lu-
gar de atencién, aparentemente aquellos que traba-
jan en su consultorio parecen recomendar menos la
determinacién de AMH comparado con médicos
que trabajan en institutos dedicados exclusivamente
a la fertilidad. En base a la evidencia muestral y con
un nivel de significacién del 95% se concluy6 que
tampoco existen diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre el lugar de atencién y la recomendacién
de solicitar AMH a pacientes con riesgo de sindrome
de hiperestimulacién ovérica (P=0,15).

Figura 2.
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¢Consideran los especialistas que una
AMH aumentada puede predecir un sindrome
de hiperestimulacién ovarica (SHEO), incluso
con marcadores hormonales normales y eco-
grafia sin alteracién?

Un poco mds de la mitad (56%) de los encues-
tados si piensan que solo una AMH aumentada
puede predecir un SHEO. Con una confianza del
95% podemos concluir que el verdadero porcen-
taje de médicos que piensan que solamente un
aumento de AMH puede predecir un SHEO se
encuentra entre el 42 y 69% [proporcién = 0,50;
IC 95% (0,425 0,69)].

Al cruzar estas respuestas con los datos de filia-
cién de los encuestados solo se encontrd una aso-
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ciacién estadisticamente significativa con la forma
de recibir sus honorarios y el volumen de trabajo:

Aquellos médicos que reciben sus honorarios de
manera particular conffan més en la AMH que aque-
llos que reciben sus honorarios por obra social /prepa-
ga. En base a la evidencia muestral y con un nivel de
significacién del 95% se concluye que esta asociacién
es estadisticamente significativa (2= 0,01).

Figura 3.
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Aquellos médicos que tienen més de 30 con-
sultas mensuales conffan méds en la AMH como
predictor de SHEO que aquellos que tienen me-
nos de 30 consultas. En base a la evidencia mues-
tral y con un nivel de significacién del 95% se
concluyé que esta asociacién es estadisticamente
significativa (P = 0,03).

Figura 4.
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Con marcadores de reserva ovarica normales
y recuento folicular antral basal normal, ;consi-
deran los reproductélogos que una AMH muy
baja puede predecir una baja respuesta ovarica?

La mayor parte de los médicos confian en la AMH
como predictor de baja reserva ovdrica, sin embargo,
hay un 28% que no le da validez como tnico mar-
cador. Con una confianza del 95% podemos decir
que el verdadero porcentaje de médicos que confian
en la AMH como predictor de baja reserva ovdrica,
pero que no le dan validez como tinico marcador, estd
entre el 16y 40% [IC 95% (0,16; 0,40)]. Estos datos
no variaron mayormente cuando se los cruza con los
datos de filiacién de los encuestados.
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Conclusiones generales

AMH como predictor de éxito o fracaso en
tratamientos de reproduccion asistida

Para predecir el nimero de ovocitos a recu-
perar, la mayor parte de los médicos (68%) re-
comiendan solicitar AMH, especialmente en las
siguientes situaciones:

* FSH basal elevada.
* Pacientes con baja respuesta en un ciclo previo.
* Bajo conteo de foliculos antrales.

Cabe sefialar que la prescripcidn de la deter-
minacién de AMH, sorpresivamente, se vio in-
fluenciada de acuerdo a si el profesional trabaja
mayoritariamente en forma privada o por obra
social / prepagas. Fue significativamente mayor (7
=0,009) la demanda de AMH en los pacientes de

obra social / prepagas que en los particulares.

Cuando se encuestd a los participantes sobre si
recomiendan utilizar el valor de AMH como gufa
para el tipo de protocolo de estimulacién ovid-
rica a utilizar, solo la mitad de los participantes
recomienda guiar su protocolo de estimulacién
en base a niveles de AMH, vy tal decisién no es
influenciada por la edad, experiencia, forma de
recibir honorarios ni lugar de trabajo de los es-
pecialistas. La mayor parte de los que si gufan su
protocolo de estimulacién en base a los niveles de
AMH, recomiendan un protocolo para altas res-
pondedoras cuando la AMH es alta o muy alta, y
un protocolo para bajas respondedoras cuando la

AMH es baja o muy baja.

AMH y patologias relacionadas con la ferti-
lidad y tratamientos de reproduccion asistida

Cuando se consulté a los médicos si recomien-
dan solicitar AMH en pacientes en quienes sospe-
chan de sindrome de ovario poliquistico (SOP),
la verdadera proporcién de médicos que no la
recomienda se encuentra entre 0,46 y 0,74 (pro-
porcién 0,60;1C 95% (0,46; 0,74). Por lo tanto,
no parece haber un minimo acuerdo en esta re-
comendacién. La decisién de solicitar AMH estd
significativamente asociada (P = 0,03) al lugar de
atencién del medico, recomendédndola con mayor
frecuencia para esta circunstancia, médicos que
atienden en un instituto vs consultorio.

Al consultar a los médicos si recomiendan de-
terminar AMH en pacientes en quienes sospechan
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riesgo de sindrome de ovario poliquistico, tampoco
existe un consenso dado que la verdadera propor-
cién de médicos que recomienda determinar AMH
en estos pacientes se encuentra entre el 0,46 y 0,74
[proporcién = 0,50 IC 95% (0,36; 0,64)].

Similares resultados se obtuvieron cuando
se consultd a los médicos si consideran que una
AMH aislada aumentada puede predecir un
SHEO, pues la verdadera proporcién de médicos
que estdn de acuerdo con esta afirmacién se en-
cuentra entre el 0,42 y 0,69 [proporcién = 0,50;
IC 95% (0,425 0,69)].

Esta afirmacién tiene una asociacion estadisti-
camente significativa con la forma en cémo reci-
ben sus honorarios los médicos encuestados y el
ndmero de pacientes de los médicos encuestados
(12); pues aquellos que reciben sus honorarios de
manera particular y que tienen mds de 30 consul-
tas de primera vez por mes, tienden a confiar mds
en la AMH en esta situacién, (P = 0,01) y (P =
0,03) respectivamente.

Cuando se consultd a los médicos si consideran
que una AMH baja aislada puede predecir una baja
respuesta, se observé que un 28% no confia en la
AMH como predictor de baja respuesta cuando to-
dos los otros pardmetros se encuentran normales.
Esta situacién no se encuentra influenciada por la
edad, experiencia, lugar de trabajo o forma de reci-
bir los honorarios de los entrevistados.

Conclusiones personales

A pesar de la abundante literatura al respecto
y de la gran demanda que tienen los laboratorios
por la determinacién de AMH, los resultados del
presente trabajo indicarfan que por el momento
no parece haber criterios undnimes entre médicos
especialistas en fertilidad de Latinoamérica para la
medicién de AMH en pacientes infértiles. Estas
diferencias de opinién parecen estar influenciadas
por el alto costo econémico de su medicién, por
las restricciones que presentan los seguros de salud
y obras sociales hacia la misma y por las norma-
tivas en los distintos institutos de fertilidad en la
regién. Todas estas barreras hacen que las reco-
mendaciones actualmente publicadas deban ser
cuidadosamente analizadas por los especialistas de
nuestra regién evaluando el costo / beneficio en
cada caso en particular, previamente a prescribir

la determinacién de AMH.

Recomendaciones

* Construir una comisién de expertos encarga-
da de normatizar y unificar las recomendaciones
para el uso de la determinacién de la AMH en pa-
cientes infértiles, tomando en cuenta la evidencia
cientifica actual en el contexto econédmico y social
de Latinoamérica.

* Lograr acuerdos con los seguros de salud y/o
obras sociales para que cubran a sus usuarios la de-
terminacién de AMH, en concordancia con las reco-
mendaciones de la nombrada comisién de expertos.
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