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RESUMEN

Antecedentes

Elsindrome de hiperestimulacién ovarica (SHEO), producido por una estimulacion ovarica excesiva, es un trastorno iatrogénico que puede
ser mortal. La incidencia informada de SHEO moderado a grave varia del 0,6% al 5% de los ciclos de fecundacién in vitro (FIV). Los factores
que contribuyen al SHEO no se han explicado de una manera completa. La liberacion de las sustancias vasoactivas secretadas por los
ovarios bajo estimulacidn de la gonadotrofina coridénica humana (hCG) puede desempefiar una funcién clave en el desencadenamiento
de este sindrome. Esta afeccion se caracteriza por un cambio masivo del liquido del compartimiento intravascular al tercer espacio, lo que
da lugar a una profunda deplecidn intravascular y a hemoconcentracion.

Objetivos

Evaluar el efecto del aplazamiento de las gonadotrofinas ("coasting") en la prevencion del sindrome de hiperestimulacién ovarica en los
ciclos de reproduccion asistida.

Métodos de busqueda

Para la actualizacion de esta revision se realizaron bisquedas en el Registro de Ensayos del Grupo Cochrane de Ginecologia y Fertilidad,
CENTRAL, MEDLINE (PubMed), CINHAL, PsycINFO, Embase, Google y clinicaltrials.gov hasta el 6 de julio de 2016.

Criterios de seleccion

Solo se incluyeron ensayos controlados aleatorizados (ECA) en los que se utilizd el "coasting" para prevenir el SHEO.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision de forma independiente seleccionaron los ensayos y extrajeron los datos. Cualquier desacuerdo se
resolvi6 mediante debate. Se establecié contacto con los autores de los estudios para solicitar informacion adicional o datos
faltantes. Las comparaciones de las intervenciones incluyeron "coasting" versus ningdn "coasting", "coasting" versus aspiracion folicular
unilateral temprana (AFUT), "coasting" versus antagonista de la hormona liberadora de gonadotrofina (antagonista), "coasting" versus
administracion de hormona foliculoestimulante en el momento de la administracidn del factor desencadenante hCG (codesencadenante
de FSH) y "coasting" versus cabergolina. El analisis estadistico se realiz6 segln las guias Cochrane. Los desenlaces primarios fueron el

SHEO moderado o grave y los nacidos vivos.
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Resultados principales

Seincluyeron ocho ECA (702 mujeres con alto riesgo de desarrollar SHEO). La calidad de la evidencia fue baja o muy baja. Las limitaciones
principales fueron el fracaso en el informe de los nacidos vivos, el riesgo de sesgo debido a la falta de informacidn acerca de los métodos
de los estudios y laimprecisidon debido a las tasas reducidas de eventos y la falta de datos. Cuatro de los estudios solo se publicaron como
resimenes y proporcionaron datos limitados.

"Coasting" versus ningun "coasting"

Las tasas de SHEO fueron menores en el grupo de "coasting" (OR 0,11; IC del 95%: 0,05 a 0,24; I = 0%, dos ECA; 207 mujeres; evidencia
de calidad baja), lo que indica que si el 45% de las mujeres desarrollaron SHEO moderado o grave sin "coasting", entre el 4%y el 17% de
las mujeres lo desarrollarian con "coasting". Hubo muy pocos datos para determinar si hubo diferencias entre los grupos en las tasas de
nacidos vivos (OR 0,48; IC del 95%: 0,14 a 1,62; un ECA; 68 mujeres; evidencia de calidad muy baja), embarazo clinico (OR 0,82; IC del 95%:
0,46 a 1.44; 1> = 0%; dos ECA; 207 mujeres; evidencia de calidad baja), embarazo multiple (OR 0,31; 1C 95% 0,12 a 0,81; un ECA; 139 mujeres;
evidencia de calidad baja), o0 aborto espontaneo (OR 0,85; IC 95% 0,25 a 2,86; 12 = 0%; dos ECA; 207 mujeres; evidencia de calidad muy baja).

"Coasting" versus AFUT

Hubo muy pocos datos para determinar si hubo diferencias entre los grupos en las tasas de SHEO (OR 0,98; IC del 95%: 0,34 a 2,85; 1> = 0%;
dos ECA; 83 mujeres; evidencia de calidad muy baja), o de embarazo clinico (OR 0,67; IC del 95%: 0,25 a 1,79; I> = 0%; dos ECA; 83 mujeres;
evidencia de calidad muy baja); ninglin estudio informé sobre los nacidos vivos, los embarazos mdltiples ni los abortos espontaneos.

"Coasting" versus antagonista

Un ECA (190 mujeres) informé esta comparacion y no ocurrieron eventos de SHEO en ninguno de los grupos. Hubo muy pocos datos para
determinar si hubo diferencias entre los grupos en las tasas de embarazo clinico (OR 0,74; IC del 95%: 0,42 a 1,31; un ECA; 190 mujeres;
evidencia de calidad baja), o en las tasas de embarazo multiple (OR 1,00; IC del 95%: 0,43 a 2,32; un ECA; 98 mujeres; evidencia de calidad
muy baja); el estudio no informé sobre los nacidos vivos o los abortos espontaneos.

"Coasting" versus codesencadenante de FSH

Las tasas de SHEO fueron mayores en el grupo de "coasting" (OR 43,74; IC del 95%: 2,54 a 754,58; un ECA; 102 mujeres; evidencia de calidad
muy baja), con 15 eventos en el dicho grupo y ninguno en el grupo de codesencadenante de FSH. Hubo muy pocos datos para determinar
si hubo diferencias entre los grupos en las tasas de embarazo clinico (OR 0,92; IC del 95%: 0,43 a 2,10; un ECA; 102 mujeres; evidencia de
calidad baja). Este estudio no informé datos apropiados para el analisis sobre los nacidos vivos, los embarazos multiples ni los abortos
espontaneos, aunque declaré que no hubo diferencias significativas entre los grupos.

"Coasting" versus cabergolina

Hubo muy pocos datos para determinar si hubo diferencias entre los grupos en las tasas de SHEO (OR 1,98; IC del 95%: 0,09 a 5,68; p = 0,20;
12 =72%; dos ECA; 120 mujeres; evidencia de calidad muy baja), con 11 eventos en el grupo de "coasting" y seis en el grupo de cabergolina.
La evidencia indic que el "coasting" se asoci6 con tasas mas bajas de embarazo clinico (OR 0,38; IC del 95%: 0,16 a 0,88; p = 0,02; 1> =0%;
dos ECA; 120 mujeres; evidencia de calidad muy baja), pero solo hubo 33 eventos en total. Estos estudios no informaron datos apropiados
para el analisis sobre los nacidos vivos, los embarazos mdltiples ni los abortos espontdneos.

Conclusiones de los autores

Hubo evidencia de calidad baja que indica que el aplazamiento de las gonadotrofinas redujo las tasas de SHEO moderado o grave mas
que no realizar aplazamiento. No hubo evidencia que indique que el aplazamiento de las gonadotrofinas fuera mas beneficioso que
otras intervenciones, aunque hubo evidencia de calidad muy baja de un Unico estudio pequefio que indicé que la administracion de un
codesencadenante de FSH en el momento de la administracién de hCG podria ser mejor para reducir el riesgo de SHEO que el aplazamiento.
Hubo muy pocos datos para determinar de manera clara si hubo diferencias entre los grupos para otros desenlaces.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

"Coasting" (interrupcién de las gonadotrofinas) para prevenir el sindrome de hiperestimulaciéon ovarica
Pregunta de la revisién

Evaluar el efecto del aplazamiento de las gonadotrofinas para prevenir el sindrome de hiperestimulacién ovarica en los ciclos de
reproduccidn asistida.

Antecedentes

El sindrome de hiperestimulaciéon ovérica (SHEO) es una complicacién causada por el uso de hormonas para inducir la ovulacién
(liberacidn de los évulos) en la FIV (fecundacion in vitro). En ocasiones las hormonas pueden sobrestimular los ovarios. El SHEO grave
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es potencialmente mortal. Un método utilizado para tratar y reducir el riesgo de SHEO es el aplazamiento de las gonadotropinas o el
aplazamiento prolongado. El mismo incluye la interrupcién de una hormona (gonadotrofina) antes de la ovulacion.

Fecha de la busqueda
Se incluyeron estudios hasta el 6 de julio de 2016.
Caracteristicas de los estudios

Se identificaron ocho ensayos controlados aleatorizados (702 mujeres) que compararon el aplazamiento de las gonadotrofinas con otra
intervencion para prevenir el sindrome de hiperestimulacion ovarica. Las otras intervenciones incluyeron ningin aplazamiento, aspiracion
folicular unilateral temprana (extraccion de los foliculos de un ovario diez a 12 horas después de la administracién de gonadotrofina
coriénica humana [hCG]), antagonista de la hormona liberadora de gonadotrofina (GnRH) (farmacos que bloquean la liberacién de las
hormonas luteinizante [LH] y foliculoestimulante [FSH]), y codesencadenante de FSH (dosis extra de FSH administrada en el mismo
momento que la hCG).

Resultados clave

Hubo evidencia de calidad baja que indica que el aplazamiento de las gonadotrofinas redujo las tasas de SHEO moderado o grave mas
que no realizar aplazamiento. No hubo evidencia que indique que el aplazamiento de las gonadotrofinas fuera mas beneficioso que
otras intervenciones, aunque hubo evidencia de calidad muy baja de un Unico estudio pequefio que indicd que la administracidén de un
codesencadenante de FSH en el momento de la administracion de hCG podria ser mejor para reducir el riesgo de SHEO que el aplazamiento.
Hubo muy pocos datos para determinar de manera clara si hubo diferencias entre los grupos para otros desenlaces.

Calidad de la evidencia

La calidad de la evidencia fue baja o muy baja. Las limitaciones principales fueron el fracaso en el informe de los nacidos vivos, el riesgo
de sesgo debido a la falta de informacién acerca de los métodos de los estudios y la imprecision debido a las tasas reducidas de eventos
y la falta de datos. Cuatro de los estudios solo se publicaron como restimenes y proporcionaron datos limitados.
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