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RESUMEN.

La infertilidad de tipo anovulatorio es una de las principales causas de infertilidad femenina
y se asocia frecuentemente a alteraciones metabdlicas como el sobrepeso y la obesidad. En
mujeres de 35 a 39 afios, el impacto del indice de masa corporal (IMC) elevado adquiere
mayor relevancia debido a la disminucion progresiva de la reserva ovarica y a una menor
respuesta a los tratamientos de induccién de la ovulacion. El citrato de clomifeno es uno de
los inductores mas utilizados; sin embargo, los cambios en el estilo de vida han demostrado
mejorar la funcién ovulatoria y los resultados reproductivos, por lo que resulta relevante

comparar ambos abordajes de manera individual y combinada.

Objetivo: Comparar la efectividad del citrato de clomifeno, los cambios en el estilo de vida
y la combinacion de ambos en mujeres de 35 a 39 afios con infertilidad tipo anovulatoria e
IMC mayor a 25 kg/m2.

Antecedentes: La literatura reporta que el citrato de clomifeno mejora las tasas de ovulacion,
aunque su eficacia puede verse disminuida en mujeres con sobrepeso u obesidad. De manera
paralela, la modificacion del estilo de vida se ha asociado con mejoria metabdlica y
reproductiva; no obstante, existen pocos estudios que evallen la sinergia entre ambos

tratamientos en este grupo etario.

Metodologia: Se realiz6 un estudio observacional, analitico, transversal y retrospectivo
mediante la revision de expedientes clinicos de mujeres con infertilidad anovulatoria
atendidas entre enero de 2020 y diciembre de 2023. Se analizaron variables clinicas,
metabolicas y reproductivas. Las pacientes se dividieron en tres grupos: cambios en el estilo
de vida, citrato de clomifeno y tratamiento combinado. Se utilizaron estadisticos descriptivos,

prueba de Chi cuadrada y regresion logistica.

Resultados: Se analizaron 40 expedientes. La mediana de ciclos para obtener una prueba de

embarazo positiva fue de dos. El grupo con tratamiento combinado mostré una mayor



proporcion de pruebas positivas, evidenciando una sinergia terapéutica. El tabaquismo y las

comorbilidades se asociaron con menor tasa de embarazo.

Conclusién: La combinacion de citrato de clomifeno y cambios en el estilo de vida representa
una estrategia terapéutica mas efectiva, destacando la importancia de un abordaje integral e

individualizado.

Palabras clave: infertilidad anovulatoria, citrato de clomifeno, indice de masa corporal,

cambios en el estilo de vida



ABSTRACT.
Anovulatory infertility is one of the most common causes of female infertility and is
frequently associated with metabolic alterations such as overweight and obesity. In women
aged 35 to 39 years, the impact of an elevated body mass index (BMI) is particularly relevant
due to the progressive decline in ovarian reserve and a reduced response to ovulation
induction therapies. Clomiphene citrate is one of the most widely used ovulation inducers;
however, lifestyle modifications have been shown to improve ovulatory function and
reproductive outcomes. Therefore, it is clinically relevant to compare both strategies

individually and in combination.

Obijective: To compare the effectiveness of clomiphene citrate, lifestyle modifications, and
the combination of both treatments in women aged 35 to 39 years with anovulatory infertility
and a BMI greater than 25 kg/m?2.

Background: Previous studies have demonstrated that clomiphene citrate improves ovulation
rates in women with anovulatory infertility; however, its effectiveness may be reduced in
overweight or obese patients. Lifestyle modifications, including dietary changes, physical
activity, and weight reduction, have been associated with metabolic and reproductive
improvement. Nevertheless, limited evidence exists regarding the synergistic effect of these

interventions in women over 35 years of age.

Methodology: An observational, analytical, cross-sectional, retrospective study was
conducted through the review of medical records of women diagnosed with anovulatory
infertility between January 2020 and December 2023. Variables analyzed included age, BMI,
duration of infertility, comorbidities, smoking status, menstrual cycle regularity, type of
treatment (lifestyle modifications, clomiphene citrate, or combined therapy), and positive
pregnancy test. Descriptive statistics, chi-square test, and logistic regression analysis were

performed.

Results: A total of 40 medical records were analyzed. The median number of cycles required

to achieve a positive pregnancy test was two. The group receiving combined therapy showed



a higher proportion of positive pregnancy tests, demonstrating a significant therapeutic
synergy. Smoking and the presence of comorbidities were associated with a lower pregnancy

rate.

Conclusion: The combination of clomiphene citrate and lifestyle modifications represents a
more effective therapeutic strategy for the management of anovulatory infertility in women
aged 35 to 39 years with elevated BMI, highlighting the importance of an individualized and

comprehensive approach.

Keywords: anovulatory infertility, clomiphene citrate, body mass index, lifestyle

modification
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l. INTRODUCCION

La infertilidad constituye un problema de salud reproductiva de relevancia creciente, con
implicaciones médicas, psicoldgicas y sociales, que afecta a un porcentaje significativo de
mujeres en edad reproductiva. Dentro de sus etiologias, la infertilidad de tipo anovulatorio
representa una de las causas mas frecuentes, especialmente en mujeres con sobrepeso u
obesidad, condiciones que alteran la funcion endocrina y ovarica. En el grupo etario de 35 a
39 afios, este problema adquiere mayor importancia debido a la disminucion progresiva de la
reserva ovarica, lo que reduce las probabilidades de embarazo y limita las opciones

terapéuticas disponibles.

El presente estudio tiene como objetivo comparar la efectividad del manejo terapéutico con
citrato de clomifeno, los cambios en el estilo de vida y la combinacion de ambos tratamientos
en mujeres de 35 a 39 afios con infertilidad tipo anovulatoria e indice de masa corporal mayor

a 25 kg/mz, evaluando su impacto en la obtencion de pruebas de embarazo positivas.

Diversos antecedentes reportan que el citrato de clomifeno ha sido utilizado como
tratamiento de primera linea para la induccion de la ovulacion, mostrando tasas variables de
ovulacion y embarazo. Sin embargo, se ha observado que su eficacia disminuye en pacientes
con sobrepeso u obesidad. Por otra parte, estudios previos han demostrado que la
modificacion del estilo de vida, incluyendo la actividad fisica regular y la reduccion de peso,
mejora el perfil metabdlico y hormonal, favoreciendo la ovulacion espontanea y mejorando

los resultados reproductivos.

Los principales resultados descritos en la literatura sefialan que la pérdida de peso del 5 al
10% puede incrementar las tasas de ovulacion y embarazo, asi como mejorar la respuesta a
los inductores de la ovulacion. No obstante, existe informacion limitada que compare de
manera directa la efectividad del tratamiento farmacoldgico, las modificaciones en el estilo

de vida y su uso combinado en mujeres mayores de 35 afos.




El planteamiento del problema radica en determinar cuél de estas estrategias terapéuticas
ofrece mejores resultados reproductivos en mujeres de 35 a 39 afios con infertilidad
anovulatoria y sobrepeso u obesidad, considerando que la infertilidad es una condicién

multifactorial que requiere un abordaje integral.

La hipotesis de este estudio es que la combinacion del citrato de clomifeno con cambios en
el estilo de vida presenta una mayor efectividad en comparacion con cada intervencion por

separado para lograr embarazo en mujeres con infertilidad anovulatoria e IMC elevado.




1. REVISION DE LA LITERATURA

1. Infertilidad femenina
1.1 Definicion y criterios diagnosticos

La infertilidad femenina, es la incapacidad para lograr un embarazo después de 12 meses de
relaciones sexuales regulares sin proteccion en mujeres menores de 35 afios o después de 6
meses en mujeres mayores de 35, representa un importante problema de salud mundial [1].
Aproximadamente el 85% de las parejas conciben dentro de los primeros 12 meses de
relaciones sexuales adecuadas sin proteccion, y entre el 30% y el 40% logran un embarazo
dentro de los primeros 3 meses. Estudios poblacionales indican una probabilidad promedio
mensual de concepcion del 15% al 20%, lo que resulta en una tasa acumulada de embarazo

de aproximadamente el 30% al 40% después de 3 meses [2,3].
1.2 Clasificacion de la infertilidad (primaria y secundaria)

La infertilidad primaria se refiere a la incapacidad para lograr un embarazo en mujeres que
nunca han conseguido una gestacion, a pesar de mantener relaciones sexuales regulares sin
el uso de métodos anticonceptivos durante el periodo establecido para el diagnostico. Esta
infertilidad suele estar relacionada con alteraciones congénitas o adquiridas de la funcion
ovarica, trastornos de la ovulacién, anomalias anatémicas del aparato reproductor femenino
0 desordenes endocrinos que impiden la concepcidn desde el inicio de la vida reproductiva.
Por otro lado, la infertilidad secundaria es la dificultad de lograr un nuevo embarazo en
mujeres que han tenido al menos una gestacion previa, independientemente de su desenlace,
Y gque no consiguen concebir nuevamente tras un periodo adecuado de relaciones sexuales
sin proteccién. En estos casos, las causas suelen ser adquiridas y pueden incluir infecciones
pélvicas, cirugias ginecoldgicas, complicaciones obstétricas, endometriosis o el progresivo

deterioro de la funcion reproductiva asociado al envejecimiento [4].




1.3 Epidemiologia global y en México

La infertilidad es un problema de salud reproductiva con impacto a nivel mundial, ya que se
estima que afecta a una proporcion significativa de parejas en edad reproductiva, con
variaciones segun la region y las condiciones socioeconémicas [5]. A nivel global, se
reconoce como una condicién frecuente que ha mostrado una tendencia al incremento,
influida por factores como el retraso en la edad de la maternidad, cambios en el estilo de vida
y enfermedades cronicas. Especificamente, en el 2021, la prevalencia mundial de infertilidad
femenina se estimé en 110,089,459 casos, lo que contribuyé a 6,210,145 afios de vida
ajustados por discapacidad (AVAD). Ademas se registrd un aumento de 84.44% en la
prevalencia y del 84.43% en los AVAD desde 1990 hasta el 2021. La mayor carga se registrd
entre las personas de 35 a 39 afios, y el aumento mas rapido se observo en el grupo de edad
de 30 a 34 afios[6].

En México, la infertilidad representa también un problema relevante de salud publica, dado
que afecta a aproximadamente el 11.8% de las mujeres en edad reproductiva, con cifras
recientes del INEGI que indican que existen alrededor de 5 millones de parejas con
problemas para concebir, que en su totalidad suman 180,000 casos nuevos anualmente[7].

1.4 Impacto biopsicosocial y econdémico de la infertilidad

La infertilidad puede impactar de manera significativa tanto en el &mbito biopsicosocial
como en el econdmico. Desde el punto de vista psicologico, puede generar altos niveles de
estrés, ansiedad, depresion y sentimientos de frustracion, afectando la calidad de vida y las
relaciones interpersonales, especialmente en la pareja debido a la presion social y el estigma
asociado. Socialmente, las personas con infertilidad pueden experimentar aislamiento y
dificultades en su entorno familiar y comunitario. Por otro lado, los costos asociados a los
tratamientos de fertilidad, como las técnicas de reproduccion asistida, suelen ser elevados y
representan una carga financiera considerable, limitando el acceso a dichas opciones para

muchas parejas [8].




2. Infertilidad anovulatoria

2.1 Definicion y fisiopatologia de la anovulacion

La anovulacion es la falta de liberacion del évulo durante el ciclo menstrual, lo que impide
que ocurra la fertilizacion y, por tanto, el embarazo. En condiciones normales, cada mes el
cuerpo de la mujer prepara un 6vulo para ser liberado, regulado por un complejo equilibrio
hormonal entre el hipotalamo, la hipofisis y los ovarios. Cuando este proceso se altera, ya
sea por fallos en la sefializacion hormonal o por problemas en el desarrollo folicular, el 6vulo
no es liberado, y la mujer no ovula. Esta interrupcion puede manifestarse como ciclos
menstruales irregulares o incluso su ausencia, afectando directamente la capacidad

reproductiva [9].
2.2 Principales causas de infertilidad anovulatoria

Las causas mas comunes incluyen trastornos hormonales como el sindrome de ovario
poliquistico (SOP), que altera la produccion y regulacion de hormonas sexuales, provocando
ciclos irregulares o ausencia de ovulacién. También factores como el estrés intenso,
alteraciones en la tiroides, hiperprolactinemia, y problemas nutricionales o extremos en el
peso corporal pueden interferir en la ovulacion. Ademas, la edad avanzada contribuye a una
disminucion progresiva de la funcion ovarica, siendo un factor importante en la infertilidad

anovulatoria [10].

2.3 Importancia clinica de la anovulacion en mujeres de edad reproductiva tardia

En mujeres que buscan embarazo en edades mas avanzadas, la anovulacion adquiere una
importancia clinica especial, ya que el desgaste natural de la reserva ovarica se suma a
posibles alteraciones en la ovulacion. Esto reduce significativamente las probabilidades de
concebir y aumenta el riesgo de ciclos menstruales irregulares o ausentes. Por ello, identificar

y tratar la anovulacion en estas mujeres es fundamental para maximizar las oportunidades de




embarazo y ofrecer alternativas terapéuticas oportunas, respetando los tiempos bioldgicos
que pueden estar en disminucion [11].

3. Edad materna avanzada y fertilidad (35-39 afos)
3.1 Cambios fisiologicos del eje hipotalamo-hipofisis—ovario con la edad

Con el avance de la edad, el eje hipotalamo-hipofisis—ovario experimenta alteraciones en su
regulacion hormonal, lo que se traduce en una menor sensibilidad ovérica a las
gonadotropinas. La secrecion de hormona foliculoestimulante tiende a incrementarse como
mecanismo compensatorio ante la disminucion de la funcion ovarica, mientras que la
respuesta folicular se vuelve menos eficiente. Estos cambios afectan la regularidad de los

ciclos menstruales y la ovulacion, reduciendo la probabilidad de concepcion espontanea [12].
3.2 Reserva ovarica y calidad ovocitaria en mujeres mayores de 35 afios

La reserva ovarica disminuye de manera acelerada tanto en cantidad como en calidad de los
ovocitos disponibles, a partir de los 35 afios. Ademas del menor numero de ovocitos, se
observa un aumento en las alteraciones cromosomicas, lo que impacta negativamente en la
fertilizacion, el desarrollo embrionario y la tasa de implantacion. Este deterioro ovocitario
explica el incremento en la infertilidad, las pérdidas gestacionales tempranas y las
dificultades para lograr embarazos evolutivos en este grupo etario [13].

3.3 Impacto de la edad en la respuesta al tratamiento de la infertilidad

La edad materna avanzada influye directamente en la respuesta a los tratamientos de
infertilidad, ya que las mujeres entre 35 y 39 afios suelen presentar una menor respuesta a la
estimulacion ovarica y una reduccion en las tasas de éxito de las técnicas de reproduccion
asistida. Aunque muchos tratamientos siguen siendo efectivos, a menudo se requieren
esquemas mas personalizados y una evaluacion cuidadosa de la reserva ovarica para

optimizar los resultados [14].




3.4 Prondstico reproductivo en mujeres de 35-39 afios

El pronostico reproductivo en mujeres de 35 a 39 afios es variable y depende de factores
como la reserva ovarica, la presencia de comorbilidades y el momento en que se inicia la
evaluacion por infertilidad. Si bien muchas mujeres logran el embarazo, las probabilidades
son menores y el riesgo de complicaciones reproductivas es mayor que en edades mas
tempranas. Por ello, un diagnostico oportuno y un abordaje integral permiten mejorar el
prondstico, optimizar las opciones terapéuticas y acompafiar a la mujer en la toma de

decisiones reproductivas informadas [15].
4. Obesidad, sobrepeso e infertilidad femenina
4.1 Definicidn y clasificacion del sobrepeso y obesidad segin IMC

El sobrepeso y la obesidad se definen como una acumulacion anormal o excesiva de grasa
corporal que puede afectar la salud, y se clasifican habitualmente mediante el indice de masa
corporal (IMC), que relaciona el peso con la talla. Un IMC elevado se asocia con alteraciones
fisioldgicas que impactan diversos sistemas, incluido el reproductivo. Esta clasificacion
permite identificar grados de riesgo y orientar estrategias de prevencion y tratamiento,

especialmente en mujeres que buscan embarazo [16].
4.2 Epidemiologia del sobrepeso y obesidad en mujeres mexicanas en edad reproductiva

La prevalencia de sobrepeso y obesidad en mujeres mexicanas en edad reproductiva es
elevada y constituye un problema de salud publica que impacta directamente la fertilidad.
Segun datos poblacionales, mas del 66 % de las mujeres entre 12 y 49 afios presentan
sobrepeso u obesidad, teniendo aproximadamente el 36.4% sobrepeso y el 29.8 % obesidad.
Entre los adultos, el sobrepeso afecta a casi el 39 % y la obesidad a més del 32 %, siendo las
mujeres mas afectadas por la obesidad que los hombres (37.5 % vs. 26.8 %). Estas cifras

reflejan un aumento sostenido en las Gltimas décadas [17].




4.3 Relacion entre IMC elevado y disfuncion ovulatoria

Un IMC elevado se asocia estrechamente con alteraciones en la ovulacion, siendo frecuente
la presencia de ciclos menstruales irregulares o anovulatorios. El exceso de tejido adiposo
altera la produccion y el metabolismo de las hormonas sexuales, lo que interfiere con la
maduracion folicular y la liberacion del ovocito. Como resultado, las mujeres con sobrepeso
u obesidad presentan menor probabilidad de ovulacién regular y, por ende, una reduccién en

su capacidad reproductiva [18].
4.4 Alteraciones metabdlicas y hormonales asociadas al exceso de peso

El exceso de peso corporal genera un entorno metabolico desfavorable caracterizado por
inflamacién cronica de bajo grado, alteraciones en el metabolismo de la glucosa y
desequilibrios hormonales. Estas alteraciones afectan la produccion de estrogenos,
progesterona y gonadotropinas, asi como la funcion del eje hipotalamo-hipdéfisis—ovario.
Estos cambios contribuyen a una disfuncion reproductiva persistente y dificultan tanto la
concepcion espontanea como la respuesta eficiente a tratamientos de fertilidad [19].

4.5 Resistencia a la insulina, hiperandrogenismo y anovulacion

La resistencia a la insulina es una alteracion metabolica asociada a la obesidad e influye de
manera sustancial en la infertilidad femenina. Esta condicion favorece el aumento de la
produccién de andrégenos ovaricos, lo que conlleva como consecuencia a
hiperandrogenismo y alteracion del desarrollo folicular. Esto conduce a anovulacién cronica,
siendo este mecanismo particularmente frecuente en mujeres con sindrome de ovario
poliquistico. La interaccion entre resistencia a la insulina, exceso de androgenos y

anovulacion explica en gran medida la relacion entre obesidad e infertilidad [20].
5. Sindrome de ovario poliquistico y anovulacion
5.1 Definicion y criterios diagnésticos (Rotterdam)

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es un trastorno endocrino caracterizado por

alteraciones en la ovulacién, hiperandrogenismo y cambios morfoldgicos ovaricos. De




acuerdo con los criterios de Rotterdam, el diagndstico se establece cuando estan presentes al
menos dos de los siguientes: oligoovulacion o anovulacion, manifestaciones clinicas o
bioquimicas de hiperandrogenismo y morfologia ovérica poliquistica identificada por
ultrasonido. Estos criterios reflejan la naturaleza multifactorial del SOP y explican la

variabilidad en su expresion clinica [21].
5.2 SOP como causa principal de infertilidad anovulatoria

El SOP es la causa mas frecuente de infertilidad anovulatoria en mujeres jovenes y de
mediana edad. La alteracion en la maduracion folicular impide la liberacion regular del
ovocito, lo que se traduce en ciclos menstruales irregulares o ausentes. Aunque muchas
mujeres con SOP conservan una reserva ovarica adecuada, la disfuncion ovulatoria
persistente limita significativamente la posibilidad de embarazo espontaneo, convirtiendo al

SOP en un motivo comun de consulta en clinicas de fertilidad [22].
5.3 Relacion entre SOP, obesidad y edad materna

La obesidad es un factor frecuente en mujeres con SOP y actla como un elemento agravante
de las alteraciones hormonales y metabdlicas propias del sindrome. El exceso de tejido
adiposo favorece la resistencia a la insulina y el hiperandrogenismo, exacerbando la
anovulacién. Ademas, cuando el SOP se presenta en mujeres de mayor edad reproductiva, el
impacto negativo sobre la fertilidad es mayor, ya que la disfuncién ovulatoria se suma a la
disminucion natural de la calidad ovocitaria, reduciendo ain mas las probabilidades de

concepcion [23].
5.4 Implicaciones terapéuticas en mujeres con SOP y sobrepeso

El manejo terapéutico del SOP en mujeres con sobrepeso debe ser integral y centrarse al
inicio en modificaciones del estilo de vida, ya que la pérdida de peso incluso moderada puede
mejorar la ovulacion y la regularidad menstrual. En casos de infertilidad, el tratamiento puede
incluir induccion de la ovulacion y abordaje de las alteraciones metabélicas asociadas, como

la resistencia a la insulina. Un enfoque individualizado permite optimizar los resultados




reproductivos y reducir riesgos durante el embarazo, especialmente en mujeres con SOP y

exceso de peso [24].
6. Manejo terapéutico de la infertilidad anovulatoria
6.1 Principios generales del tratamiento

Los principios generales del tratamiento de la infertilidad anovulatoria se basan en la
identificacion y correccion de los factores causales, priorizando intervenciones menos
invasivas y con mejor perfil de seguridad. La evaluacion hormonal y metabdlica, el manejo
de comorbilidades como obesidad o trastornos endocrinos, y la promocién de cambios en el
estilo de vida. El tratamiento debe ser individualizado, considerando la edad, la reserva

ovarica y el tiempo de infertilidad, asi como la preferencia y contexto de la paciente [25].
6.2 Objetivos del tratamiento en mujeres con sobrepeso y edad avanzada

En mujeres con sobrepeso y edad reproductiva avanzada, los objetivos terapéuticos se centran
no solo en inducir la ovulacion, sino también en mejorar el entorno metabolico y hormonal
para favorecer una gestacion exitosa. La reduccion de peso, puede mejorar la funcion
ovulatoria y la respuesta al tratamiento, mientras que en mujeres mayores se busca optimizar
el tiempo disponible para lograr el embarazo. Ademas, se pretende disminuir el riesgo de
complicaciones maternas y perinatales, ofreciendo un manejo oportuno y eficiente [26].

6.3 Enfoque escalonado del manejo de la anovulacién

El manejo de la anovulacion se realiza de forma escalonada. En caso de respuesta
insuficiente, se avanza a terapias mas complejas, como esquemas de estimulacion ovarica
controlada o técnicas de reproduccion asistida. Este enfoque progresivo permite maximizar
la eficacia del tratamiento, minimizar riesgos y adaptar las estrategias terapéuticas segun la

evolucion clinica y las caracteristicas individuales de cada paciente [27].




7. Citrato de clomifeno como inductor de la ovulacién

7.1 Mecanismo de accion del citrato de clomifeno

El citrato de clomifeno es un modulador selectivo de los receptores de estrégeno que actla
como antagonista en el hipotdlamo. Al bloquear la retroalimentacion negativa de los
estrdgenos, estimula la liberacion de hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH), lo que
a su vez incrementa la secrecion de hormona foliculoestimulante (FSH) y luteinizante (LH)
desde la hipdfisis. Este aumento hormonal promueve el crecimiento y la maduracion

folicular, facilitando la ovulacion en mujeres con anovulacién o disfuncién ovarica [28].
7.2 Indicaciones clinicas

El citrato de clomifeno esta indicado para tratar la infertilidad anovulatoria en mujeres con
diagnostico de anovulacion cronica, especialmente en aquellas con sindrome de ovario
poliquistico (SOP). También se utiliza en casos de infertilidad inexplicada y en algunos
protocolos de estimulacion ovérica para técnicas de reproduccion asistida. Es el farmaco de
primera linea debido a su eficacia, seguridad y facilidad de administracion oral [29].

7.3 Esquemas de dosificacion y duracion del tratamiento

El tratamiento tipico con citrato de clomifeno inicia con una dosis de 50 mg diarios durante
cinco dias, generalmente comenzando entre el dia 3 y 5 del ciclo menstrual. Si no se logra
ovulacidn, la dosis puede aumentarse progresivamente en ciclos subsecuentes hasta un
maximo de 150 mg diarios. La duracion total del tratamiento no suele exceder los seis ciclos

consecutivos para evitar efectos adversos y pérdida de eficacia [30].
7.4 Tasas de ovulacion, embarazo y nacidos vivos

El citrato de clomifeno induce ovulacién en aproximadamente el 70-85 % de las mujeres
tratadas, aunque la tasa de embarazo es menor, alrededor del 30-40 % por ciclo. La tasa de
nacidos vivos suele situarse en torno al 25-30 %. Estos resultados pueden variar con factores

individuales como la edad, reserva ovarica y presencia de comorbilidades. A grandes rasgos,




el citrato de clomifeno sigue siendo una opcion efectiva para inducir ovulacion y lograr

embarazos en mujeres con infertilidad anovulatoria [31].
7.5 Efectos adversos y limitaciones del clomifeno

Aunque generalmente bien tolerado, el citrato de clomifeno puede causar efectos secundarios
como bochornos, sensibilidad mamaria, nauseas, cambios en el estado de &nimo y visién
borrosa. En casos raros, puede inducir hiperestimulacion ovarica o embarazos multiples. Una
limitacion importante es que no es efectivo en todas las pacientes, especialmente en mujeres
con obesidad significativa o en las que presentan resistencia al fAirmaco. Es importante

mencionar que el uso prolongado puede reducir su eficacia [32].
7.6 Eficacia del clomifeno en mujeres con IMC elevado y edad >35 arios

La eficacia del citrato de clomifeno para inducir ovulacion es de 70-80%, pero la tasa de
embarazo por ciclo es menor, de alrededor del 50-60%[33]. Sin embargo, la eficacia
disminuye en mujeres con indice de masa corporal elevado y en aquellas mayores de 35 afios.
El exceso de peso puede alterar la respuesta ovarica y la regulacion hormonal, mientras que
la edad avanzada se asocia con disminucion de la reserva ovaérica y calidad ovocitaria. Por
ello, en estos grupos se puede requerir dosis ajustadas, tratamientos complementarios o

considerar otras opciones terapéuticas para optimizar los resultados reproductivos [34].
8. Cambios en el estilo de vida como estrategia terapéutica
8.1 Concepto de intervencion en estilo de vida

La intervencidn en el estilo de vida consiste en realizar modificaciones dirigidas a mejorar
habitos diarios relacionados con la alimentacion, actividad fisica, manejo del estrés y otras
conductas que influyen en la salud general y reproductiva. Este enfoque terapéutico busca
promover cambios sostenibles que favorecen el equilibrio hormonal y el funcionamiento

ovarico, y que ademéas mejoran la calidad de vida de la mujer [35].




8.2 Reduccion de peso y restauracion de la ovulacion

La reduccidn de peso, incluso en un rango moderado del 5 al 10 % del peso corporal, puede
ser efectivo para restaurar la ovulacion en mujeres con sobrepeso u obesidad y anovulacion.
La pérdida de peso mejora la sensibilidad a la insulina, disminuye la produccion de
androgenos y favorece la normalizacion del eje hipotdlamo-hipdéfisis-ovario, facilitando

ciclos menstruales regulares y la liberacion ovular [36].
8.3 Impacto del ejercicio fisico y la dieta en la funcion ovarica

El ejercicio fisico regular, combinado con una dieta equilibrada y baja en azucares simples y
grasas saturadas, contribuye significativamente a mejorar la funcién ovérica. La actividad
fisica ayuda a reducir la resistencia a la insulina y el estrés oxidativo, mientras que una
alimentacion saludable proporciona los nutrientes necesarios para mantener un ambiente

hormonal adecuado. Estos factores optimizan la maduracién folicular y la ovulacion [37].
8.4 Beneficios metabolicos y reproductivos del cambio de estilo de vida

Los cambios sostenidos en el estilo de vida, ademés de mejorar el perfil metabdlico —
reduciendo resistencia a la insulina, inflamacion y dislipidemias—también incrementan la
fertilidad al restaurar la funciéon ovérica y mejorar la calidad de los 6vulos. Ademas,
disminuyen el riesgo de complicaciones durante el embarazo, como diabetes gestacional y
preeclampsia, y contribuyen al bienestar psicol6gico, disminuyendo estrés y ansiedad

asociados a la infertilidad [38].
8.5 Evidencia clinica del manejo no farmacolégico en infertilidad anovulatoria

Diversos estudios clinicos han demostrado que la intervencion en estilo de vida es una
estrategia eficaz y segura para mejorar la fertilidad en mujeres con infertilidad anovulatoria,
especialmente en aquellas con sobrepeso u obesidad. Por ultimo, la pérdida de peso
combinada con ejercicio aumenta la tasa de ovulacion y embarazo espontaneo, y en algunos
casos puede reducir la necesidad de tratamientos farmacologicos o procedimientos de
reproduccion asistida, haciendo del manejo no farmacolégico una primera linea fundamental

en el abordaje terapéutico [39].




9. Estudios originales previos sobre comparacion entre el manejo terapéutico
con inductor de la ovulacion (citrato de clomifeno) y cambios en el estilo de

vida en pacientes con infertilidad de tipo anovulatoria

Mutsaerts et al. [40] , evaluaron el efecto de una intervencion en el estilo de vida
de 6 meses, enfocada en la pérdida de peso antes del tratamiento de infertilidad en
mujeres con obesidad (IMC >29), y la compararon con el inicio inmediato del
tratamiento de fertilidad. Se incluyeron 574 mujeres infértiles, de las cuales 289
fueron asignadas al grupo de intervencion con programa de estilo de vida 'y 285 al
grupo control con tratamiento inmediato. La pérdida de peso promedio fue mayor
en el grupo de intervencion (4.4 kg) comparado con el control (1.1 kg). Sin
embargo, la tasa de nacimiento vaginal de un recién nacido sano a término dentro
de los 24 meses posteriores a la asignacion fue menor en el grupo de intervencion
(27.1%) que en el grupo control (35.2%), con una razon de tasas de 0.77 (IC 95%:
0.60 a 0.99). Esto indica que, aunque la pérdida de peso fue mayor, la intervencion
previa de estilo de vida no mejord las tasas de nacimiento vivo a término en

mujeres obesas infértiles comparado con el tratamiento inmediato.

Legro etal., [41] evaluaron si una intervencion en el estilo de vida con pérdida de
peso aguda antes de la concepcidn mejora las tasas de nacimiento vivo saludable
en mujeres obesas (IMC > 30 kg/m?) con infertilidad inexplicada, en comparacion
con una intervencion estandar centrada solo en aumento de actividad fisica sin
pérdida de peso. Se incluyeron 379 mujeres asignadas aleatoriamente en
proporcion 1:1 a dos grupos durante 16 semanas, seguidos de 3 ciclos
estandarizados de estimulacion ovérica e inseminacion intrauterina. En el grupo
intensivo (188 mujeres), que incluyd sustitutos de comida y medicacion (Orlistat),
la pérdida de peso promedio fue del 6.6%, mientras que en el grupo estandar (191

mujeres) fue de solo 0.3% (P < 0.001). La tasa de nacimiento vivo saludable fue




del 12.2% en el grupo intensivo y 15.2% en el estandar, sin diferencia significativa
(razdn de tasas 0.81, IC 95% 0.48-1.34, P = 0.40). Aunque el grupo intensivo
mostrd mejoras metabdlicas importantes, como la reduccién del sindrome
metabdlico (de 52.8% a 32.2%, P = 0.003), no hubo mejoria en la fertilidad o los
resultados al nacimiento. Ademas, el grupo intensivo presentd mas efectos
secundarios gastrointestinales y una mayor tasa no significativa de pérdida

gestacional en el primer trimestre (33.3% vs. 23.7%).

Cutler et al., [42] determinaron El sindrome de ovario poliquistico (SOP), que
afecta entre el 8 y 18 % de las mujeres, es la principal causa de infertilidad
anovulatoria femenina. Los tratamientos comunes para la fertilidad a menudo son
ineficaces y pueden afectar negativamente la calidad de vida de las pacientes.
Disefiaron un ensayo clinico aleatorizado que incluy6 a 240 mujeres con SOP
(criterios de Rotterdam) que intentan concebir. Las participantes fueron asignadas
a un programa integral de cambios en el estilo de vida o al tratamiento
farmacologico con letrozol, y se les asigné consumo de mio-inositol o placebo.
Evaluaron las tasas de ovulacion y, como resultado secundario, la concepcion,

ademas de tasas de aborto y medidas de calidad de vida y salud mental.

Hoeger et al., evaluaron el efecto de la metformina y la modificacion del estilo de
vida, tanto de forma combinada como individual, sobre la ovulacion y las
concentraciones de androgenos en mujeres con sindrome de ovario poliquistico
(SOP). Las participantes se dividieron en cuatro grupos durante 48 semanas:
metformina 850 mg dos veces al dia, metformina més intervencion en estilo de
vida, intervencion en estilo de vida méas placebo, o placebo solo. Se requirid
evaluar a siete mujeres para reclutar a una participante; la tasa de abandono fue
alta, del 39%, concentrandose principalmente en las primeras 24 semanas. El

indice de masa corporal promedio de las participantes fue mayor a 39 kg/m2. Todas




las intervenciones lograron una reduccion modesta del peso, siendo mayor en el
grupo que combind metformina y cambios en el estilo de vida. Solo este grupo
mostrd una reduccion significativa de andrdgenos. Las tasas de ovulacion no
presentaron diferencias importantes entre los grupos. Sin embargo, al analizar la
relacion entre pérdida de peso y ovulacion, independientemente del grupo, la
pérdida de peso se asocié con una probabilidad nueve veces mayor de ovulacion
regular (OR=9.0; IC 95%: 1.2-64.7). En mujeres que perdieron peso durante la
terapia con metformina, la probabilidad aument6 a 16.2 veces (OR=16.2; IC 95%:
4.4-60.2). Es importante minimizar las deserciones tempranas e incluir un rango
mas amplio de IMC para futuros ensayos a gran escala, sugiriendo que la reduccion
de peso es un factor clave para la restauracion de la ovulacion en mujeres obesas
con SOP.

Liu Z et al., [43] realizaron un metaanalisis que incluyé 29 ensayos clinicos
aleatorizados (RCTs) con un total de 3,952 mujeres con infertilidad y sindrome de
ovario poliquistico (SOP) que evaluo el efecto de letrozol frente a citrato de
clomifeno en la induccion de la ovulacion. Se analizaron 7,633 ciclos de induccion
ovarica, con datos de 22 RCTs para tasa de ovulacion, 28 para tasa de embarazo
clinico y 8 para tasa de nacidos vivos. El analisis combinado mostré que el letrozol
fue superior al citrato de clomifeno en tasa de ovulacion (razon de riesgos [RR]
1.14; 1C 95%: 1.06-1.21; P < 0.001), tasa de embarazo clinico (RR 1.48; IC 95%:
1.34-1.63; P < 0.001) y tasa de nacidos vivos (RR 1.49; IC 95%: 1.27-1.74; P <
0.001). Finalmente, el letrozol se asocié con mejores resultados reproductivos que
el citrato de clomifeno en mujeres con infertilidad y SOP, por lo tanto, se
recomienda su uso como primera opcion para la induccién de ovulacion, aungque

la calidad de la evidencia presenta algunas variaciones.




I1l. JUSTIFICACION

Valor teérico

Desde el punto de vista tedrico, existe evidencia limitada proveniente de ensayos clinicos
aleatorizados a gran escala que evallen el impacto de factores del estilo de vida, como el
tabaquismo, el indice de masa corporal, el estrés o el consumo de alcohol, sobre la fertilidad
femenina. La mayoria de los estudios disponibles son observacionales y estan sujetos a
multiples sesgos, como la adherencia variable a la dieta, al ejercicio y al abandono o apego a
los tratamientos. En este contexto, el presente estudio contribuye a fortalecer el conocimiento
existente al analizar de manera comparativa el efecto del citrato de clomifeno, los cambios
en el estilo de vida y su combinacion en mujeres con infertilidad anovulatoria, aportando
informacion relevante sobre la posible sinergia entre ambas estrategias terapéuticas en un

grupo etario especifico.

Utilidad metodologica

El estudio aporta una herramienta metodolégica basada en un protocolo de abordaje integral
de la paciente con infertilidad desde la primera consulta, que prioriza una adecuada
anamnesis, exploracién fisica y estudios de gabinete y laboratorio previos al inicio del
tratamiento farmacol6gico. Asimismo, propone un modelo de analisis retrospectivo
reproducible, utilizando variables clinicas y metabdlicas, que puede servir como base para
estandarizar el manejo de la infertilidad anovulatoria en mujeres con IMC elevado dentro de

instituciones de salud.

Implicaciones practicas

Desde el punto de vista practico, la implementacion de un abordaje inicial centrado en
cambios en el estilo de vida, como la reduccion de peso del 10% y la realizacién de al menos
150 minutos de ejercicio semanal, permite optimizar el manejo de la paciente infertil,

identificar la etiologia subyacente y evitar el uso indiscriminado de inductores de la

E



ovulacion. Esto no solo puede mejorar las probabilidades de embarazo, sino también reducir
costos innecesarios asociados al uso del citrato de clomifeno y preparar a la paciente en
mejores condiciones metabodlicas para un embarazo, disminuyendo el riesgo de
complicaciones obstétricas como diabetes gestacional, trastornos hipertensivos y hemorragia

obstétrica.

Relevancia social

Los resultados del estudio benefician directamente a las mujeres con infertilidad anovulatoria
y sobrepeso u obesidad, al promover un manejo mas seguro, efectivo y accesible. A nivel
institucional, el estudio puede contribuir a la disminucion de costos derivados del
seguimiento de embarazos de alto riesgo y del uso de tratamientos farmacoldgicos
innecesarios, asi como a la reduccion de inconformidades por gastos adicionales en
medicamentos no incluidos en el cuadro basico. De manera indirecta, impacta positivamente
en la reduccion de la morbilidad materno-fetal y en la optimizacion de los recursos del

sistema de salud.
Factibilidad
El desarrollo del presente estudio es factible, ya que se cuenta con acceso a un nimero

suficiente de expedientes clinicos para realizar un andlisis confiable, sin requerir inversion

adicional en insumos ni recursos econdémicos por parte del hospital sede.
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IV. HIPOTESIS
En pacientes de 35 a 39 afios con infertilidad de tipo anovulatoria e indice de masa corporal
> 25 kg/m? atendidas en la C.H. Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE, la implementacién
de cambios en el estilo de vida combinados con el uso de citrato de clomifeno se asocia con
una mayor probabilidad de obtener una prueba de embarazo positiva en comparacion con el

uso exclusivo de citrato de clomifeno

@



V. OBJETIVOS

Objetivo general:

Comparar la efectividad del manejo terapéutico con citrato de clomifeno, cambios en el estilo

de vida y la combinacion de ambos en pacientes de 35 a 39 afios con infertilidad de tipo

anovulatoria e indice de masa corporal > 25 kg/m? atendidas en la C.H. Dr. Rafael Barba

Ocampo del ISSSTE

Obijetivos especificos:

1.

Describir las caracteristicas clinicas y metabolicas de las pacientes de 35 a 39 afios
con infertilidad tipo anovulatoria.

Identificar la prevalencia de infertilidad tipo anovulatoria en mujeres de 35 a 39
afios atendidas en la C.H. Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE.

Determinar el porcentaje de pruebas de embarazo positivas en las pacientes
tratadas con citrato de clomifeno, cambios en el estilo de vida y tratamiento
combinado.

Comparar la tasa de embarazo positivo entre los diferentes esquemas terapéuticos.
Comparar el nimero de ciclos necesarios para alcanzar una prueba de embarazo
positiva entre los distintos tratamientos.

Analizar la asociacion entre el indice de masa corporal > 25 kg/m? y la respuesta

al tratamiento terapéutico
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VI. MATERIAL Y METODOS

Disefio de investigacion

Se realiz6 un estudio observacional, comparativo, transversal y retrospectivo. Se llevo a cabo
una revision de expedientes clinicos de pacientes atendidas en la Clinica Hospital Dr. Rafael
Barba Ocampo del ISSSTE, durante el periodo comprendido de enero de 2020 a diciembre
de 2023, con el objetivo de comparar los diferentes esquemas terapéuticos utilizados en el

manejo de la infertilidad tipo anovulatoria.

Para fines de este estudio, se compararon dos estrategias terapéuticas: el manejo mediante
cambios en el estilo de vida y el tratamiento con citrato de clomifeno. Los cambios en el
estilo de vida incluyeron la realizacion de al menos 150 minutos de ejercicio fisico por
semana y una disminucion del 10% del peso corporal en un periodo de tres meses. El citrato

de clomifeno se considerd como el tratamiento farmacolégico de induccién de la ovulacion.
Poblacién y muestra

La poblacién de estudio estuvo conformada por mujeres de 35 a 39 afios con diagndstico de
infertilidad tipo anovulatoria, adscritas a la Clinica Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del
ISSSTE, que fueron tratadas con cambios en el estilo de vida y/o citrato de clomifeno y que

cumplieron con los criterios de seleccion establecidos.

Criterios de inclusién

. Mujeres de 35 a 39 afios.

. Pacientes adscritas a la Clinica Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del
ISSSTE.

. Diagnostico de infertilidad tipo anovulatoria.

. Tratamiento con cambios en el estilo de vida (dieta y ejercicio) durante un

periodo minimo de tres meses.
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. Tratamiento con citrato de clomifeno durante un periodo minimo de tres
meses.
Criterios de exclusion

. Pacientes que no cumplieron con el esquema completo de tratamiento con
citrato de clomifeno.

. Pacientes que no cumplieron con los criterios establecidos de cambios en el

estilo de vida, especificamente dieta y ejercicio, durante el periodo de estudio.

. Pacientes que recibieron otros inductores de la ovulacién distintos al citrato
de clomifeno.
. Pacientes con infertilidad atribuible a factores distintos al anovulatorio, como

factor tubarico, uterino o estructural.

Criterios de eliminacion

Expedientes clinicos con informacion incompleta o insuficiente para el analisis de las
variables del estudio.

Tiempo de ejecucion

El estudio se desarrollé durante el periodo comprendido de enero de 2020 a diciembre de
2023.

Tamario de la muestra

No se realiz6 calculo del tamafio de muestra, ya que se incluyeron todas las pacientes que

cumplieron con los criterios de inclusion durante el periodo de estudio.
Procedimiento
Previa autorizacion del Comité de Etica en Investigacion y de las autoridades

correspondientes de la Clinica Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE, se realizo la

revision de expedientes clinicos que cumplieron con las caracteristicas del estudio. La
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informacion recolectada fue registrada en una base de datos en Microsoft Excel y

posteriormente analizada mediante el programa estadistico Jamovi para el procesamiento y

analisis de los datos.

Tabla 1. Descripcion operacional de las variables.

Nombre variable

Definicion Operacional

Tipo

variable

de

Escala de

medicion

Tiempo que ha transcurrido desde el

Cuantitativa

Edad o _ y _ ) Razon (afos)
nacimiento hasta la inclusion en el estudio discreta
después de 6 meses de relaciones sexuales sin
proteccion en parejas de mujeres mayores de
Tiempo de | 35 afios y/o en parejas con causa clinica | Cuantitativa ]
_ - _ _ ) Razon (meses)
infertilidad conocida o factores predisponentes a la | discreta
infertilidad
Nominal
Coexistencia de dos o mas enfermedades en o (DM2, HAS
- ) o Cualitativa _
Comorbilidades un mismo individuo . obesidad :
politomica
sobrepeso
bajo peso
Exceso de peso o )
. s Cualitativa Nominal
Sobrepeso corporal, definido como un indice de masa | = . )
dicotémica (si/no)
corporal (IMC) > 25 a 29.9 kg/m?.
Exceso de peso o )
) o s Cualitativa Nominal
Obesidad corporal, definido como un indice de masa | = )
dicotomica (si/no)
corporal (IMC) > 30 kg/m?.
) Los ciclos menstruales normales varian entre o Nominal
Cambios en el ) Cualitativa
) 24 y 38 dias. o (regular /
ciclo menstrual dicotémica )
irregular)
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Un resultado positivo en una prueba de
embarazo significa que se ha detectado la

hormona gonadotropina coridnica humana

(GCH 0 hCG) en la orina o en la sangre de la o Nominal
Prueba de ) Cualitativa .
- mujer. Esta hormona aparece en la sangrey | =~ (positivo/
embarazo positiva ] ] dicotomica ]
en la orina de las mujeres embarazadas negativo)
incluso ya a los 10 dias después de la
concepcién
Razon

Numero de ciclos

Numero de veces gue se da citrato clomifeno

Cuantitativa

(ndmero  de

en un periodo de 30 dias discreta )
ciclos)
Tratamiento con | Pacientes tratadas con citrato de clomifeno en | Cualitativa Nominal
clomifeno un periodo minimo de tres meses dicotémica (si/no)
) pérdida de peso 10% del peso inicial, 150 min o )
Cambio en el S _ o Cualitativa Nominal
] ) por semana de ejercicio en un periodo minino | = )
estilo de vida dicotomica (si/no)
de tres meses
la adiccidn crénica generada por la nicotina,
) que produce dependencia fisica y psicoldgica, | Cualitativa, Nominal
Tabaquismo ] ] . )
asi como un gran numero de enfermedades dicotomica (si/no)
cualquier deterioro en el funcionamiento
fisico, mental o social de una persona, cuya o ]
] o Cualitativa, Nominal
Alcoholismo naturaleza permita inferir razonablemente | =~ )
dicotémica (si/no)
que el alcohol es una parte del nexo causal
que provoca dicho trastorno
o es un numero que se calcula con base en el o _
Indice de masa Cuantitativa intervalo
peso y la estatura de la persona. )
corporal continua (kg/m2)
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Técnicas y procedimientos a emplear.

El presente estudio fue sometido a revision y aprobado por los Comités de Bioética en
Investigacion e Investigacion de la Clinica Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE.
Posterior a su aprobacion, se identificaron los expedientes clinicos de pacientes de 35 a 39
afios que acudieron a dicha institucion con diagndéstico de infertilidad tipo anovulatoria y
que fueron tratadas con citrato de clomifeno, cambios en el estilo de vida o tratamiento
combinado, cumpliendo con los criterios de seleccién establecidos durante el periodo de

estudio.

Las pacientes fueron clasificadas en tres grupos de acuerdo con el manejo terapéutico
recibido: grupo 1, pacientes tratadas Gnicamente con cambios en el estilo de vida; grupo 2,
pacientes tratadas exclusivamente con citrato de clomifeno; y grupo 3, pacientes que
recibieron tratamiento combinado con cambios en el estilo de vida y citrato de clomifeno.
Para cada expediente se recabd informacion de interés que incluyd edad, indice de masa
corporal (IMC), comorbilidades, tabaquismo, tipo de tratamiento instaurado y resultado de

la prueba de embarazo.

Los datos obtenidos fueron registrados en una base de datos y posteriormente capturados en
el programa estadistico Jamovi para su andlisis. Con la informacion recolectada se realizé
un anélisis estadistico descriptivo e inferencial. Las variables cuantitativas fueron evaluadas
mediante la prueba de normalidad de Kolmogorov—Smirnov. Aquellas variables con
distribucion normal se expresaron mediante medidas de tendencia central (media) y de
dispersion (desviacion estandar). Las variables cualitativas se describieron utilizando

frecuencias absolutas y porcentajes.

Para comparar la tasa de pruebas de embarazo positivas entre los tres grupos de tratamiento
se empled la prueba de Chi cuadrada. Asimismo, para comparar el nimero de ciclos
necesarios para obtener una prueba de embarazo positiva entre los grupos, se aplicéd la
prueba t de Student para muestras independientes. Se establecid un nivel de significancia
estadistica de p < 0.05
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Consideraciones éticas.

Se tomd en consideracion el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
investigacion para la salud en su articulo 17, que lo clasific6 como sin riesgo puesto que se

obtuvo la informacion de expedientes y es por tanto un estudio retrospectivo.

Este proyecto también se apeg6 a la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica
Mundial. Que establece los Principios Eticos para las investigaciones Médicas en Seres
Humanos, adaptada por la 8° Asamblea Médica Mundial, Helsinki Finlandia en junio de
1964.

Asi como a la ultima enmienda hecha por la Gltima en la Asamblea General en octubre 2013,
y a la Declaracion de Taipei sobre las consideraciones éticas sobre las bases de datos de salud
y los biobancos que complementa oficialmente a la Declaracion de Helsinki desde el 2016;

de acuerdo con lo reportado por la Asamblea Médica Mundial.

Se hizo uso correcto de los datos y se mantuvo absoluta confidencialidad de estos. Esto de
acuerdo con la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales, a la NOM-004-SSA3-2012,
Del expediente clinico (apartados 5.4, 5.5y 5.7).

Se solicitd dispensa del consentimiento informado con base en el punto 10 de las pautas éticas
internacionales para la investigacion relacionada con la investigacion en salud con seres
humanos, elaboradas por el Consejo de Organizaciones Internacionales de Ciencias Médicas

en colaboracion con la Organizacion Mundial de la Salud.

Autonomia: Es la capacidad de las personas de deliberar sobre sus finalidades personales y
de actuar bajo la direccion de las decisiones que pueda tomar. Todos los individuos deben
ser tratados como seres autonomos Yy las personas que tienen la autonomia mermada tienen

derecho a la proteccion.
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Beneficencia: “Hacer el bien”, la obligacion moral de actuar en beneficio de los demas. Curar
el dafio y promover el bien o el bienestar. Es un principio de ambito privado y su no-

cumplimiento no esté penado legalmente.

No-maleficencia: Es el primum non nocere. No producir dafio y prevenirlo. Incluye no matar,
no provocar dolor ni sufrimiento, no producir incapacidades. No hacer dafio. Es un principio

de &mbito publico y su incumplimiento estd penado por la ley.

Justicia: Equidad en la distribucién de cargas y beneficios. El criterio para saber si una
actuacion es o no ética, desde el punto de vista de la justicia, es valorar si la actuacion es
equitativa. Debe ser posible para todos aquellos que la necesiten. Incluye el rechazo a la

discriminacion por cualquier motivo. Es también un principio de caracter publico y legislado.

Consideraciones de bioseguridad.

Reglamento de la ley general de salud en materia de investigacion para la salud: De acuerdo
con este Reglamento, titulos del primero al sexto y noveno de 1987. Norma Técnica No. 313
para la presentacion de proyectos e informes técnicos de investigacion en las Instituciones de
Atencion a la Salud. En el Articulo 17: Se considera como riesgo de la investigacion a la
probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algin dafio como consecuencia inmediata
o tardia del estudio. El presente protocolo de estudio se considera que es una investigacion
sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacién documental
retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion
intencionada en las variables fisiologicas, psicolégicas y sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de

su conducta.
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Plan de andlisis

Los datos obtenidos fueron capturados y analizados utilizando el programa jamovi. Se realizé

un analisis estadistico descriptivo e inferencial de acuerdo con la naturaleza de las variables.

Para las variables cuantitativas, se evaluo la distribucién de los datos mediante la prueba de
Shapiro-Wilk. Dado que las variables no presentaron una distribucién normal, estas se

expresaron mediante medianas y rangos intercuartilicos.

Las variables cualitativas se describieron mediante frecuencias absolutas y porcentajes.
Para la comparaciéon de la tasa de embarazo exitoso entre los diferentes grupos de tratamiento
(cambios en el estilo de vida, citrato de clomifeno y tratamiento combinado), se utilizo6 la

prueba de Chi-cuadrada de Pearson.

Para comparar el tiempo necesario para alcanzar el embarazo exitoso entre los grupos de

tratamiento, se emple6 la prueba de Kruskal-Wallis para muestras independientes.

Los resultados se presentaron en tablas y graficos que permitieron una mejor visualizacién e

interpretacion de los datos. Se establecio un nivel de significancia estadistica de p < 0.05
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VIl. RESULTADOS
Los datos fueron capturados en el programa jamovi para realizar el anélisis estadistico. Con

esta informacion, se llevé a cabo un analisis descriptivo e inferencial.

Para las variables cuantitativas, se evaluo la distribucién de los datos mediante la prueba de
Shapiro-Wilk, observidndose que ninguna de las variables analizadas presentd una
distribucion normal, como se muestra en la Tabla 1 (p < 0.05). Por lo anterior, los resultados

de estas variables se expresan en medianas y rangos intercuartilicos.

Las variables cualitativas se describieron mediante frecuencias absolutas y porcentajes.

Para la comparacion de la tasa de embarazo exitoso entre los diferentes grupos de tratamiento,
se utilizé la prueba de Chi-cuadrada de Pearson. Para comparar el tiempo en el que se
presentd el embarazo exitoso entre los grupos de tratamiento, se aplicé la prueba de Kruskal-

Wallis, seguida de un analisis post hoc para identificar diferencias entre los grupos.

Se estableci6 un nivel de significancia estadistica de p < 0.05 y un intervalo de confianza del
95.

Tabla 1. Distribucion de los datos de las variables cuantitativas segun la prueba de Shapiro-
Wilk.

Variable S. Wilk Valordep
Edad 0.890 0.001
indice de Masa Corporal 0.935 0.024
No. De ciclos 0.818 0.001
Tiempo infertilidad 0.888 0.001

En la Tabla 1 se muestra la evaluacion de la normalidad de las variables cuantitativas. Todas
las variables presentaron valores de p < 0.05, lo que indica una distribucién no normal,

motivo por el cual se utilizaron pruebas estadisticas no paramétricas para su analisis
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Descripcion de la poblacién

En el presente estudio se revisaron 247 expedientes clinicos, de los cuales 40 cumplieron con

los criterios de inclusion y fueron analizados.

La poblacidn estudiada presenté una mediana de edad de 37 afios (35-39), lo que indica que,
de acuerdo con las guias clinicas, el abordaje de infertilidad deberia iniciarse tras 6 meses de
intento de embarazo en este grupo etario. Sin embargo, en la poblacion atendida en la Clinica
Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE, se observd un tiempo de infertilidad previo
al inicio del abordaje de 2 afios (1-7), hallazgo relevante considerando que a partir de los 35

afios la reserva ovarica disminuye progresivamente.

La mediana del indice de masa corporal (IMC) fue de 27 kg/m? (22-33), lo que corresponde
a sobrepeso. Del total de la poblacion, 25 pacientes (62.5%) presentaron sobrepeso y 10

(25%) obesidad, condiciones asociadas a un mayor riesgo de infertilidad.

En cuanto al tratamiento, 24 pacientes (60%) recibieron citrato de clomifeno, con una
mediana de 1 ciclo. Por otro lado, 35 pacientes (87.5%) realizaron cambios en el estilo de
vida, lo que motivo la clasificacién de la poblacion en tres subgrupos de tratamiento,
considerando que algunas pacientes recibieron ambos abordajes, como se muestra en la Tabla
2.

Respecto a las caracteristicas clinicas, se identificaron comorbilidades como hipertension
arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2, hipotiroidismo y resistencia a la insulina en 14
pacientes (35%), factores que pueden influir tanto en la probabilidad de lograr embarazo
como en el prondstico materno-fetal. En relacion con las toxicomanias, se encontro
tabagquismo en 8 pacientes (20%) y alcoholismo en 1 paciente (2.5%), variables consideradas

posteriormente en el analisis de su impacto sobre la prueba de embarazo positiva.

La evaluacion de los factores de infertilidad mostro que la anovulacion fue la causa mas

frecuente, presente en 40 pacientes (80%). Este diagnostico se establecid principalmente
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mediante la historia clinica, evaluando la regularidad del ciclo menstrual, encontrandose 28
pacientes (70%) con ciclos regulares y 12 (30%) con ciclos irregulares, lo que resalta la

importancia de un interrogatorio clinico adecuado.

Finalmente, a los 3 meses de tratamiento, se obtuvieron 25 pruebas de embarazo positivas
(62.5%) y 15 negativas (37.5%), cuyos factores asociados y correlaciones seran analizados

en los apartados subsecuentes

Tabla 2. Caracteristicas clinicas y sociodemogréficas de las pacientes con infertilidad

tipo anovulatoria (n = 40)

Edad (afios) mediana(RI) 37(35-39)
Tiempo de infertilidad (afios) mediana(RI) | 2(1-7)
IMC mediana(RlI) 27 (22-33)

Numero ciclos de Clomifeno mediana(RI) | 1(0-3)

Comorbilidades n(%)
e Si 14(35%)
e NoO 26(65%)

Ciclo menstrual n(%)

e Regular 28(70%)

e lrregular 12(30%)
Sobrepeso n(%)

e Si 25(62.5%)

e No 15(37.5%)
Obesidad n(%)

e Si 10(25%)

e No 30(75%)
Tratamiento con clomifeno n(%)

e Si 24(60%)

e No 16(40%)
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Tratamiento con cambios en el estilo de vida

n(%)

e Si 35(87.5%)

e No 5(12.5%)
Tabaquismo n(%)

e Si 8(20%)

e No 32(80%)
Alcoholismo n(%)

e Si 1(2.5%)

e No 39(97.5%)
Prueba de embarazo n(%)

e Positiva 25(62.5%)

e Negativa 15(37.5%)

En la Tabla 2 se describen las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de las pacientes
incluidas en el estudio. La mediana de edad fue de 37 afios (Rl 35-39) y el tiempo de

infertilidad previo al abordaje fue de 2 afios (R1 1-7).

La mediana del indice de masa corporal (IMC) fue de 27 kg/m? (Rl 22-33). Se identificd
sobrepeso en 25 pacientes (62.5%) y obesidad en 10 pacientes (25%).

Respecto al tratamiento farmacoldgico, las pacientes que recibieron citrato de clomifeno
presentaron una mediana de 1 ciclo (Rl 0-3). En cuanto a las comorbilidades, 14 pacientes
(35%) presentaron al menos una enfermedad asociada, mientras que 26 (65%) no reportaron

comorbilidades.

En relacion con el patron menstrual, 28 pacientes (70%) presentaron ciclos regulares y 12

(30%) ciclos irregulares.

En relacion con los tratamientos recibidos, 24 pacientes (60%) fueron tratadas con citrato de

clomifeno, mientras que 16 (40%) no recibieron dicho farmaco. Por otro lado, 35 pacientes
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(87.5%) realizaron cambios en el estilo de vida, y 5 (12.5%) no llevaron a cabo

modificaciones conductuales.

Respecto a los habitos toxicos, 8 pacientes (20%) presentaron tabaquismo, mientras que 32
(80%) no reportaron este antecedente. El alcoholismo fue poco frecuente, observandose
Unicamente en 1 paciente (2.5%), mientras que 39 (97.5%) no refirieron consumo de alcohol.

En cuanto al resultado reproductivo, la prueba de embarazo fue positiva en 25 pacientes

(62.5%), mientras que 15 pacientes (37.5%) presentaron un resultado negativo.

Posterior a la descripcion de las caracteristicas clinicas de la poblacion (Tabla 2), se realizd
un analisis comparativo entre los tres grupos de tratamiento: citrato de clomifeno, cambios
en el estilo de vida y tratamiento combinado. Para las variables cuantitativas se utiliz6 la
prueba de Kruskal-Wallis.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en la mediana de edad entre los
tres grupos (p = 0.5). De igual manera, no se encontraron diferencias esadisticamente
significativas en el tiempo de infertilidad (p = 0.4), ni en el indice de masa corporal (p = 0.3).
Estos resultados indican que las caracteristicas basales de las pacientes fueron comparables

independientemente del tratamiento recibido.

En relacion con el nimero de ciclos de citrato de clomifeno, se observé una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos (p = 0.001), encontrandose que en los grupos
que recibieron estimulacién ovarica fue necesario un promedio de dos ciclos para lograr un

embarazo.

Respecto a las variables cualitativas, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en la presencia de comorbilidades entre los grupos de tratamiento (p = 0.6),
observandose que aproximadamente entre el 30 y 40% de las pacientes presentaban alguna
comorbilidad. Este hallazgo resulta relevante, ya que dichas condiciones pueden influir tanto

en el logro del embarazo como en la evolucion del mismo.
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La mayoria de las pacientes presentaron sobrepeso, con una mediana de IMC de 27 kg/m2,
sin diferencias significativas entre los grupos (p = 0.2). La obesidad estuvo presente en un
menor porcentaje de pacientes y tampoco mostro diferencias estadisticamente significativas

entre los grupos (p = 0.2).

En cuanto a los antecedentes de tabaquismo y alcoholismo, no se encontraron diferencias
significativas entre los grupos (p = 0.2 y p = 0.9, respectivamente), predominando la ausencia

de estas toxicomanias en la mayoria de la poblacién estudiada.

Finalmente, la tasa de pruebas de embarazo positivas fue superior al 50% en los tres grupos,
sin diferencias estadisticamente significativas (p = 0.6). No obstante, al analizar los grupos
de manera individual, se observo que el grupo que recibio6 tratamiento combinado presentd
la mayor proporcién de pruebas de embarazo positivas (68.4%), lo que sugiere un posible
efecto sinérgico entre el uso de citrato de clomifeno y los cambios en el estilo de vida

Al realizar pruebas de homogeneidad mediante Kruskal-Wallis para comparar las
caracteristicas clinicas entre los tres grupos de tratamiento (citrato de clomifeno, cambios en
el estilo de vida y ambos tratamientos), no se observaron diferencias estadisticamente

significativas en la mediana de edad entre los grupos (p = 0.5).

De manera similar, no se identificaron diferencias estadisticamente significativas en el
tiempo de infertilidad (p = 0.4), el indice de masa corporal (p = 0.3) ni en la presencia de
comorbilidades (p = 0.6). La mayoria de las pacientes, independientemente del tratamiento
recibido, presentd un tiempo de infertilidad aproximado de dos afios, lo cual resulta
clinicamente relevante considerando la disminucion progresiva de la reserva ovarica después

de los 35 anos.
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Tabla 3 . Caracteristicas clinicas de pacientes con anovulacién tratadas con citrato de
clomifeno, cambios en el estilo de vida y ambos tratamientos

Variable Px con | Px con cambios | Px con | Valor de P
clomifeno en estilo de vida | ambos
n=5 n=16 n=19
Edad (afios) | 37(35-39) 37(35-39) 37(35-39) 0.5
mediana(RI)
Tiempo de infertilidad | 2(1-3) 3(1-5) 2(1-7) 0.4
(afios) mediana(RI)
Numero de ciclos | 2(1-3) 0 2(1-3) .001
mediana(RI)
Indice  de masa | 27(26-31) 29.5(24-33) 27(22-31) 0.3
corporal mediana(RI)
Comorbilidades n(%)
e Si 2(40%) 6(37.5%) 6(31.6%) 0.6
3(60%) 10(62.5%) 13(68.4%)
e No
Sobrepeso n(%)
e Si 4(80%) 6(62.5%) 15(78.9%) | 0.2
. No 1(20%) 10(37.5%) 4(21.1%)
Obesidad n(%)
e Si 1(20%) 8(50%) 1(5.3%) 0.2
. No 4(80%) 8(50%) 18(94.7%)
Cambios en el ciclo
menstrual n(%)
e Regular 3(60%) 11(68.8%) 14(73.7%) | 0.6
e lrregular 2(40%) 5(31.3%) 5(26.3%)
Tabaquismo n(%)
e Si 1(20%) 2(12.5%) 5(26.3%) 0.2
4(80%) 14(87.5%) 14(73.7%)
e No
Alcoholismo n(%)
e Si 1(6.3%) 0.9
. No 5(100%) 15(93.8%) 19(100%)
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Prueba de embarazo

n(%) 3(60%) 9(56.3%) 13(68.4%)
e Positiva 2(40%) 7(43.8%) 6(31.6%) 0.6
e Negativa

En relacion con el nimero de ciclos de citrato de clomifeno, se observo una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos (p = 0.001), requiriéndose una mediana de dos

ciclos en los grupos que recibieron estimulacion ovarica para lograr un embarazo.

Respecto al estado nutricional, las pacientes de los tres grupos presentaron una mediana de
IMC correspondiente a sobrepeso, sin diferencias estadisticamente significativas (p = 0.2).

La obesidad se presentd en menor proporcion entre los grupos, sin diferencias significativas
(p=0.2).

En cuanto a los antecedentes de tabaquismo y alcoholismo, no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos (p = 0.2 y p = 0.9, respectivamente),

predominando pacientes sin exposicion a estas toxicomanias.

Finalmente, la tasa de pruebas de embarazo positivas fue superior al 50% en los tres grupos,
sin diferencias estadisticamente significativas (p = 0.6). No obstante, al analizar los grupos
de manera individual, se observé una mayor proporcion de pruebas positivas en el grupo que
recibi6 ambos tratamientos, lo que sugiere un posible efecto sinérgico entre el citrato de
clomifeno y los cambios en el estilo de vida

Al analizar las caracteristicas clinicas de las pacientes con infertilidad anovulatoria segun el
tipo de tratamiento recibido (citrato de clomifeno, cambios en el estilo de vida 0 ambos), no
se observaron diferencias estadisticamente significativas en la mediana de edad entre los tres
grupos (p = 0.5). De igual forma, no se identificaron diferencias significativas en el tiempo
de infertilidad (p = 0.4) ni en el indice de masa corporal (p = 0.3), lo que indica una poblacién
clinicamente comparable entre los grupos estudiados.

En relacion con el numero de ciclos de citrato de clomifeno, se observé una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos que recibieron estimulacion ovarica (p =
0.001), encontrandose una mediana de dos ciclos en ambos grupos, lo cual sugiere que dicho
numero fue necesario para lograr el embarazo en estas pacientes.
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Respecto a las variables clinicas cualitativas, no se identificaron diferencias significativas en
la presencia de comorbilidades entre los grupos (p = 0.6), observandose que entre el 30% y
40% de las pacientes no presentaban enfermedades asociadas, lo que representa una ventaja
clinica para el abordaje de la infertilidad en esta poblacion.

En cuanto al estado nutricional, la mediana del indice de masa corporal fue de 27 kg/m?2 en
los tres grupos, clasificando a la mayoria de las pacientes en la categoria de sobrepeso, sin
diferencias significativas entre los tratamientos (p = 0.2). La obesidad estuvo presente en
menor proporcion (5.3%-50%), sin diferencias estadisticamente significativas entre los
grupos (p = 0.2).

El antecedente de tabaquismo y alcoholismo fue poco frecuente en la poblacion estudiada,
con porcentajes de pacientes sin dichos habitos entre el 70% y 100%. No se observaron
diferencias significativas entre los grupos para tabaquismo (p = 0.2) ni alcoholismo (p = 0.9).

Finalmente, la tasa de pruebas de embarazo positivas fue superior al 50% en los tres grupos
de tratamiento, sin diferencias estadisticamente significativas (p = 0.6). No obstante, al
analizar los resultados de forma descriptiva, se observo que el grupo que recibié ambos
tratamientos presentd el mayor porcentaje de pruebas de embarazo positivas (68.4%), lo que
sugiere un posible efecto sinérgico entre el citrato de clomifeno y los cambios en el estilo de
vida
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Gréfica 1. Comparacion de pruebas de embarazo positivas entre los tres grupos de

tratamiento
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La Gréafica 1 muestra la comparacion de los resultados de las pruebas de embarazo entre los
tres grupos de tratamiento. Se observé que el mayor nimero de pruebas de embarazo
positivas correspondio al grupo que recibié tratamiento combinado con citrato de clomifeno
y cambios en el estilo de vida, con un total de 13 pacientes. En el grupo de cambios en el
estilo de vida se registraron 9 pruebas positivas, mientras que en el grupo tratado nicamente

con citrato de clomifeno se observaron 3 pruebas positivas.

En los tres grupos, la proporcion de pruebas de embarazo positivas oscilé entre 56% y 68.4%,
encontrandose el mayor porcentaje en el grupo que recibié ambos tratamientos.




Gréfico 2. Asociacion del tabaquismo con el resultado de la prueba de embarazo en los
tres grupos de tratamiento
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En el gréfico 2 se observa que, de las 8 pacientes con antecedente de tabaquismo incluidas
en los tres grupos de tratamiento, 4 presentaron prueba de embarazo positiva y 4 negativa.
Debido al tamafio reducido de la muestra, no se identificd una diferencia clara en la tasa de
embarazo asociada al tabaquismo. Sin embargo, se observa que las pacientes que recibieron
ambos tratamientos presentaron mayor nimero de pruebas positivas, incluso en presencia de

tabaquismo.
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Gréfico 3. Pruebas de embarazo en pacientes con comorbilidades en los tres grupos de

tratamiento
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En el grafico 3 se observa que, de las 14 pacientes con alguna comorbilidad, 7 presentaron
una prueba de embarazo positiva y 7 una prueba negativa. A pesar de que en el total de la
poblacion de estudio el porcentaje de pruebas de embarazo positivas fue superior al 50%, en
el subgrupo de pacientes con comorbilidades no se evidencié una diferencia en la proporcién
de pruebas positivas y negativas. Sin embargo, al analizar de manera descriptiva los grupos
de tratamiento, se identifico que las pacientes que recibieron ambos tratamientos (citrato de
clomifeno y cambios en el estilo de vida) presentaron mayor nimero de pruebas positivas, lo

que sugiere un posible beneficio de la combinacidn terapéutica en este subgrupo.

En el presente estudio se observo que las pacientes con infertilidad de tipo anovulatoria de
35 a 39 afios y con indice de masa corporal > 25 kg/m? presentaron caracteristicas clinicas
similares entre los distintos grupos de tratamiento, sin encontrarse diferencias
estadisticamente significativas en variables como edad, tiempo de infertilidad, indice de masa

corporal, presencia de comorbilidades, tabaquismo y alcoholismo.

Al comparar los resultados reproductivos entre los grupos, no se identificaron diferencias

estadisticamente significativas en la tasa de pruebas de embarazo positivas; sin embargo, el
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andlisis descriptivo mostré6 una mayor proporcioén de pruebas positivas en el grupo de
pacientes que recibieron tratamiento combinado con citrato de clomifeno y cambios en el

estilo de vida.

Asimismo, el andlisis grafico permitié identificar tendencias clinicas relevantes en subgrupos
de pacientes con tabaquismo y comorbilidades, en los cuales, a pesar de no encontrarse
asociaciones estadisticamente significativas, el tratamiento combinado se asocidé con un
mayor numero de pruebas de embarazo positivas. Estos hallazgos sugieren un posible
beneficio del abordaje integral en pacientes con infertilidad anovulatoria, el cual sera
abordado con mayor profundidad en el apartado de Discusion

E



VIII. DISCUSION
En el presente estudio se analizaron 40 pacientes con infertilidad de tipo anovulatoria, con
una mediana de edad de 37 afios. De acuerdo con la Sociedad Americana de Medicina
Reproductiva (ASRM, 2020), en mujeres mayores de 35 afios el abordaje diagnostico y
terapéutico de la infertilidad debe iniciarse tras seis meses de intento de embarazo sin éxito.
Sin embargo, en nuestra poblacion se observo una mediana de tiempo de infertilidad de dos
afios, lo cual resulta relevante, ya que el retraso en el inicio del abordaje puede impactar

negativamente en el prondstico reproductivo.

Diversos estudios han descrito que, a partir de los 35 afios, se presentan cambios asociados
al envejecimiento reproductivo. Deryabin y Borodkina (2023) sefialan que el envejecimiento
endometrial disminuye la receptividad endometrial, afectando la implantacion embrionaria.
De manera similar, Milkwar (2020) report6 que el incremento de la edad materna se asocia
con una disminucion acelerada en la produccion de ovocitos de buena calidad, lo que
condiciona una menor tasa de fertilidad. Ademas, la edad materna avanzada se asocia con un
mayor riesgo de aborto espontaneo y de alteraciones cromosémicas fetales, como trisomia
21, trisomia 18 y monosomia X, lo que refuerza la importancia de un abordaje oportuno e
integral.

En cuanto al diagnostico de infertilidad anovulatoria, en este estudio se utiliz6 principalmente
la regularidad del ciclo menstrual como criterio clinico, lo cual coincide con las
recomendaciones de la ASRM (2021), donde se establece que la historia clinica detallada
puede ser suficiente para la evaluacion inicial de la ovulacion. No obstante, Teede et al.
(2023) describen que hasta un 20% de las mujeres con disfuncion ovulatoria pueden presentar
ciclos regulares. En nuestra poblacion, el 70% de las pacientes presentaron ciclos menstruales
regulares, lo cual podria explicarse, en parte, por la presencia de sobrepeso u obesidad, ya
que Steeg et al. (2020) sefialan que mujeres con estas condiciones pueden ovular, aunque con

menor probabilidad de lograr un embarazo espontaneo.

El tabaquismo constituye otro factor relevante en el abordaje de la infertilidad. En nuestra
poblacion, el 20% de las pacientes presentaron antecedente de tabaquismo. He et al. (2024)
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demostraron que el tabaquismo activo se asocia con un mayor riesgo de infertilidad, y aunque
los mecanismos fisiopatoldgicos no estan completamente dilucidados, sus hallazgos sugieren
que la suspension del habito tabaquico podria reducir dicho riesgo. En nuestro estudio se
observo una disminucion en la proporcion de pruebas de embarazo positivas en pacientes

fumadoras, en comparacion con el porcentaje global de embarazo positivo.

Respecto a las comorbilidades, Livshits (2022) describe que los trastornos metabolicos
pueden afectar la fertilidad femenina al alterar la funcion hipotaldmico-hipofisaria y ovarica.
En nuestra poblacién, el 65% de las pacientes no presentaron comorbilidades; sin embargo,
al analizar el subgrupo de pacientes con comorbilidades, se observd una menor proporcion
de pruebas de embarazo positivas, lo que sugiere un impacto negativo de estas condiciones

en los resultados reproductivos.

En relacién con el indice de masa corporal, nuestra poblacién present6 una mediana de IMC
de 27 kg/m?, clasificandose predominantemente en sobrepeso, con un 25% de pacientes con
obesidad. Merinelli et al. (2022) describen gue el sobrepeso y la obesidad alteran el eje
hipotalamo-hipdfisis-ovario, el funcionamiento ovéarico y la receptividad endometrial,
incrementando hasta tres veces el riesgo de oligo/anovulacion, lo cual coincide con los

hallazgos observados en nuestra poblacion.

Inicialmente, el presente estudio contemplé la comparacion entre dos grupos de tratamiento:
citrato de clomifeno y cambios en el estilo de vida. No obstante, durante la revision de
expedientes se identificé que un numero considerable de pacientes tratadas con citrato de
clomifeno también cumplian criterios para cambios en el estilo de vida, lo que llevo a la
conformacién de un tercer grupo con tratamiento combinado. Aungue no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos, se observo de manera descriptiva
una mayor proporcion de pruebas de embarazo positivas en el grupo que recibié ambos

tratamientos.

Estos hallazgos concuerdan con lo reportado por Merinelli (2022), quien recomienda que el
tratamiento del sobrepeso y la obesidad sea el primer objetivo terapéutico en mujeres
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infértiles antes de iniciar tratamiento farmacoldgico. De manera similar, Legro et al. (2015)
demostraron que las mujeres sometidas a intervenciones de estilo de vida, solas o combinadas
con citrato de clomifeno, presentaron mayores tasas de ovulacion y una tendencia a mejores
resultados reproductivos en comparacion con aquellas tratadas Unicamente con estimulacion

ovarica.

En conjunto, los resultados de este estudio sugieren que la combinacion de citrato de
clomifeno y cambios en el estilo de vida puede ofrecer un beneficio clinico en pacientes con
infertilidad anovulatoria, particularmente en mujeres con sobrepeso u obesidad, reforzando

la importancia de un abordaje integral e individualizado.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

El presente estudio presenta diversas limitaciones que deben considerarse al interpretar los
resultados obtenidos. En primer lugar, se trata de un estudio retrospectivo, lo cual condiciona
la calidad y completitud de la informacion disponible en los expedientes clinicos, limitando

el control sobre algunas variables relevantes para la infertilidad.

El tamafio de la muestra fue reducido, lo que disminuye el poder estadistico del estudio y
puede explicar la ausencia de diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
tratamiento. Asimismo, la conformacién de los grupos no fue aleatoria, ya que durante la
revision de expedientes se identific6 un grupo de pacientes que recibié tratamiento

combinado, lo que pudo introducir sesgos de seleccién.

Otra limitacion importante fue la ausencia de seguimiento folicular sisteméatico en las
pacientes tratadas con citrato de clomifeno, lo que impidio evaluar de manera objetiva la
respuesta ovulatoria al tratamiento farmacologico. De igual forma, no se contdé con
informacidn sobre el desenlace obstétrico de las pacientes con prueba de embarazo positiva,
por lo que no fue posible determinar tasas de embarazo evolutivo, aborto espontaneo o

complicaciones maternofetales.
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Finalmente, no se realizé un control estricto de la adherencia a los cambios en el estilo de
vida, ni se cuantifico la intensidad o duracion de dichas intervenciones, lo que pudo influir

en los resultados reproductivos observados.

RECOMENDACIONES

Se recomienda que futuros estudios se realicen con un disefio prospectivo y con un mayor
tamafno de muestra, lo que permitiria aumentar el poder estadistico y evaluar con mayor
precision el impacto de los diferentes esquemas terapéuticos en pacientes con infertilidad

anovulatoria.

Es conveniente implementar el seguimiento folicular en pacientes tratadas con citrato de
clomifeno, con el objetivo de valorar la respuesta ovérica, optimizar las dosis y reducir
riesgos asociados al tratamiento, como la hiperestimulacion ovérica o los embarazos

maultiples.

Asimismo, se sugiere estandarizar e integrar de manera formal los cambios en el estilo de
vida como parte del manejo inicial de la infertilidad anovulatoria, particularmente en
pacientes con sobrepeso u obesidad, incorporando apoyo nutricional y seguimiento

multidisciplinario.

Se recomienda dar seguimiento a las pacientes con prueba de embarazo positiva para evaluar
el desenlace obstétrico y perinatal, lo que permitiria determinar el impacto real de las

intervenciones terapéuticas mas alla de la obtencion de una prueba de embarazo positiva.

Finalmente, se propone fortalecer la consulta preconcepcional en la clinica hospital, enfocada
en la identificacion y correccion de factores modificables, con el objetivo de mejorar los
resultados reproductivos, disminuir complicaciones maternofetales y optimizar los recursos

institucionales.
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IX. CONCLUSIONES
La infertilidad de tipo anovulatoria es una causa frecuente de infertilidad y puede ser
identificada de manera oportuna mediante una anamnesis adecuada y un abordaje integral de
la pareja infértil. La correcta identificacion de los factores asociados resulta fundamental, ya
que el uso aislado de inductores de la ovulacion puede no ser efectivo cuando coexisten otros

factores que afectan la fertilidad.

En el presente estudio no se identificaron diferencias estadisticamente significativas entre los
distintos esquemas terapéuticos; sin embargo, de manera descriptiva se observé que una
proporcion importante de pruebas de embarazo positivas se presentd en pacientes que
recibieron un tratamiento combinado con citrato de clomifeno y cambios en el estilo de vida,

lo que sugiere un efecto sinérgico entre ambas intervenciones.

Factores como el sobrepeso, la obesidad, la presencia de comorbilidades, el tabaquismo y la
edad materna avanzada influyen de manera negativa en la fertilidad y en los resultados
reproductivos, incluso cuando se logra un embarazo, al aumentar el riesgo de complicaciones
maternas y perinatales. Por lo anterior, es indispensable realizar una evaluacion completa de

las pacientes con deseo de embarazo, identificando y corrigiendo los factores modificables.

En la Clinica Hospital Dr. Rafael Barba Ocampo del ISSSTE no se cuenta de manera
sistematica con seguimiento folicular durante el uso de citrato de clomifeno, lo cual limita la
evaluacion objetiva de la respuesta al tratamiento; por lo tanto, su implementacién podria

optimizar el manejo de estas pacientes.

Finalmente, una consulta preconcepcional adecuada y la promocion de cambios en el estilo
de vida antes o de forma concomitante al tratamiento farmacologico representan una
estrategia clave para mejorar los resultados reproductivos, reducir el uso innecesario de
inductores de la ovulacidon, disminuir los costos institucionales y contribuir a la prevencion

de complicaciones maternofetales
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XIl.  ANEXOS

ISSSTE
CLINICA HOSPITAL “DR. RAFAEL BARBA OCAMPO”

TRABAJO DE INVESTIGACION: “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO
CON INDUCTOR DE
LA OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE EDAD
Y UN IMC > 25 KG/M 2 EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL ISSSTE”

CARTA DE CONFIDENCIALIDAD Y RESGUARDO DE LA INFORMACION

Yo Frida Patricia Serrano Grimaldo entiendo y asumo que, de acuerdo con el articulo 16, del
Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacion para la Salud, es mi obligacion
respetar la privacidad del individuo y mantener la confidencialidad de la informacién que se derive
de mi participacion en el estudio:_“y cuyo investigador responsable es _Dr. Alejandro Cafiedo
Cervantes. Asimismo, entiendo que este documento se deriva del cumplimiento del Articulo 14 de
la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares a la que se esta
obligado todo investigador que a la letra dice:

“El personal velard por el cumplimiento de los principios de proteccion de datos personales
establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las medidas necesarias y suficientes para garantizar que
el aviso de privacidad dado a conocer al titular sea respetado en todo momento por él o por los
terceros con los que guarde alguna relacion juridica”.

Por lo anterior, me comprometo a no comentar ni compartir, divulgar, vender informacion obtenida
a través del estudio mencionado con personas ajenas a mi investigacion, ya sea dentro o fuera del
sito de trabajo, con pleno conocimiento de que la violacion a los articulos antes mencionados es una
causa de despido de mis funciones.

RESPETUOSAMENTE

Frida Patricia Serrano Grimaldo
Médico Residente de cuarto afio de Ginecologia y Obstetricia
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ISSSTE
CLIiNICA HOSPITAL “DR. RAFAEL BARBA OCAMPO”
DIR. GRAL. ADJ. DE CNTRL ADTVO. DEL ------

JEFATURA DE ENSENANZAS, INVESTIGACION Y CALIDAD
SUBJEFATURA DE INVESTIGACION

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

CARTA DE EXENCION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Cuautla, Morelos a 01 de noviembre del 2024.

Titulo del Proyecto: “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON
INDUCTOR DE LA OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO
DE VIDA EN PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39
ANOS DE EDAD Y UN IMC > 25 KG/M 2 EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”

Investigador principal: Frida Patricia Serrano Grimaldo

Investigador (en caso de estar asociado a trabajo de tesis): Dr. Alejandro Cafiedo Cervantes

Por medio de la presente ante la Subjefatura de investigacion y el Comité de Etica en
Investigacion de Morelos, como investigador principal, solicito la exencidn de consentimiento

informado para el protocolo mencionado con anterioridad ya que:

E




1. En apego al articulo 32 de la Declaracion de Helsinki en su 64 Asamblea General
realizada en Fortaleza, Brasil en octubre de 2013, al calce se menciona: ... Podra haber
situaciones excepcionales en las que sera imposible o impracticable obtener el
consentimiento para dicha investigacion. En esta situacion, la investigacion sélo puede
ser realizada después de ser considerada y aprobada por un comité de ética de
investigacion.”

2. Representa un disefio de tipo observacional y exclusivamente retrospectivo en el que se
llevara a cabo analisis de bases de datos o expedientes clinicos

3. No hay riesgo inherente para ningun individuo en el desarrollo o analisis del mismo
atendiendo a la proteccion de los derechos y bienestar de los participantes.

4. Se respeta el anonimato y confidencialidad de la informacion obtenida.

5. Solo se llevara a cabo la recoleccion de informacion pertinente para cumplir el objetivo
principal del estudio y NO negativo se utilizard o almacenara informacion adicional.

6. Anexo a este documento la carta compromiso de confidencialidad para el uso de datos.

Afirmo y estoy en total acuerdo de proporcionar por escrito al Comité de Etica en
Investigacion de la Clinica Hospital “Dr. Rafael Barba Ocampo” la informacion adicional
para aclarar dudas en el protocolo y en lo que aqui se sefiala en el tiempo y fecha limite de

entrega que se me designen.

Firma Investigador principal Firma del alumno

E
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A FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacion General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 06 de Febrero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON INDUCTOR DE LA
OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE
EDAD Y UN IMC 2 25 KG/M2EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y Obstetricia me
proporciono la alumna Frida Patricia Serrano Grimaldo. Le comunico que su contenido es
adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del Reglamento de Posgrado
de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dr. Rodolfo Abarca Vargas

Calle Iztaccihuatl esq. Leferos s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, CP ’ ~ ;\ ‘
& 62350. UAEM

ey Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx RECTORIA
— 2023-2029



UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

RODOLFO ABARCA VARGAS | Fecha:2026-02-07 08:28:33 | FIRMANTE
nGllanxtVjjrwk2vwN8q6qrOKhWYKu07aolzvoyN9yBkDXQ1IfWb3DZcILCy14lwJ 75876 DDcBXKJ7rht+L41WfdTNQC98D25Z1h6sGjlVIKODAIgh9I4XuogqcF8X8dDAGCBLITiSGBuU
UdWBGIOIKQFSOROGLYLBOGuYcqg5eAVbH2SvWDoW/Xo0l2Jh9aTssURNU7hieuO46RmMx4ZcJ0/5AF5qFIGAQDFsalESTtWzfRgenyWf+77rB9EJI9b5XaGITGmmXe7niDpsyPxT
SK1HFx/fgR4cul4dkuNKTks0u40qntGbP3aCLzgG8RtDQSbh+mku4ojSzayU9VZD1hqUIMg==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

WNfkjt5qQ

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/Eqps7LPgqZHm7tBkVsciHExPaBNgawoUb

e\9R UAEM
= %N


https://efirma.uaem.mx/noRepudio/Eqps7LPqZHm7tBkVsciHExPaBNgawoUb
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A FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacion General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 06 de Febrero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON INDUCTOR DE LA
OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE
EDAD Y UN IMC 2 25 KG/M2EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y Obstetricia me
proporciono la alumna Frida Patricia Serrano Grimaldo. Le comunico que su contenido es
adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del Reglamento de Posgrado
de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

MSPE. Rodolfo de Jesus Truijillo Flores

Calle Iztaccihuatl esq. Leferos s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, CP ’ ~ ;\ ‘
& 62350. UAEM

ey Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx RECTORIA
— 2023-2029



UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

RODOLFO DE JESUS TRUJILLO FLORES | Fecha:2026-02-09 10:58:42 | FIRMANTE
Pnry1sPMADgmpwsy/9jH3N7z92UXArRffpzwF/cwgHTvuHP1N9ZKkUSOGRIf613ISbotMvZsSMEAzZNGHS2CnljHghQLOIiDBRilteDofs30iXtg3Jt5yciAEPSIcCmDhOCtCjMrwLiK4ibSx
QBSJKMIMPY1KOIf/blj/lyhDiyPkAkH4qZsaEIDKTFy7L4c/kKLdf3eQDzg+aK55f8f5Py 7It2vEz9xy/XdGWZNWK6 Shp5Xde1gtCzqvXxFgr2tq5U+G6+0TCNecQTrHSTOP TmerU+FH4
PQDMIi2WKFtWUAedSty7gBXRsa2f9InOwgYievbvEVIhUIP8NsQZ7LIXyl4Q==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

tkRZUaOlo

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/EWIPLgkixHmgwbVm6eYfbRDPOUtAbRYD

e\9R UAEM
= %N


https://efirma.uaem.mx/noRepudio/EWlPLgkixHmgwbVm6eYfbRDP0UtAbRYD
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A FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacion General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 20 de Mayo del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON INDUCTOR DE LA
OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE
EDAD Y UN IMC 2 25 KG/M?2EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y Obstetricia me
proporciono la alumna Frida Patricia Serrano Grimaldo. Le comunico que su contenido es
adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del Reglamento de Posgrado
de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Laura Margarita Urbaez Castro

Calle Iztaccihuatl esq. Leferos s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, CP ’ ~ ;\ ‘
& 62350. UAEM

ey Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx RECTORIA
— 2023-2029



UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

LAURA MARGARITA URBAEZ CASTRO | Fecha:2026-05-20 14:50:32 | FIRMANTE
gbvINQKGZY71ZrB/T+WRrvxYgua7kmSp7S6mdQz9BPOBVxBzN9k44Z7te INB1HPViADTcKFjxnpSREfT9pXPpmMMgyBg7sHtGlkwyc/Q2gHR7B6PY cq4prx7eRgoocyOMOXncj
wzsvdCOmG73rAsgY8t306il03Ui+iem/a7vkymGv1pgXSdi81qztHmXj54032kvZWrhxL29RrLBBnu7t9slg7zidnz7ZY S/7DKE8Iqp//nycg1RstuAlSYyghW6KbcFgQkKCDmc330LX1
Wx/0eX10u5ZSk1jP1BE2jpT/4q1W8BJunsmfXdXUjOsQtn55dpRn9IVWogbNID/YHkw==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

9GIpJk3YB

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/yp7J6iEiX4APbAadXMkOkyCENETdfkoZ

e\9R UAEM
= %N


https://efirma.uaem.mx/noRepudio/yp7J6iEiX4APbAadXMkOkyCEnETdfkoZ

FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacion General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DEN,

Cuernavaca, Morelos a 04 de Julio del 2025.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON INDUCTOR DE LA
OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE
EDAD Y UN IMC 2 25 KG/M?2EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y Obstetricia me
proporciono la alumna Frida Patricia Serrano Grimaldo. Le comunico que su contenido es
adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del Reglamento de Posgrado
de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicién para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

DCS. José lvan Martinez Rivera

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ R
&ﬁ CP 62350. L /\I = N \
e ( TORIA

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

JOSE IVAN MARTINEZ RIVERA | Fecha:2025-07-1509:18:19 | FIRMANTE
aAvw1Ul4RaYAQ6jgZy38BAsRvjFoSgT16sFvIQzwSawiUcv/cQWor8QXFLOyp56Cw7Z8XQDFVNOEbeg6jHIRALLpQrax7LIWFT/0elznFbmcKGS2+4SEcpJ+kIVHh+cjRwcilpYw5
7dhsM+Z19yue24m2h1XiZaOUWsEM/LANDtXaTFrV+MGbNsOtebMEm1hvKjgcN8AbWy33v6l/W1e5zuyPhMbwB7+0OINAwzxvewiHwjVIHHgAb2a5uDSUL8TDTcIKQNoQXIfFVdr
k1QFjiLc7ZEGwIyNuuGOBxGdJyl3686mIVXxGMt8+OMmoXX/arrfIMLzxSCvybGQID1ELQ==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

riNFB2wlh

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/EEyBUjgWd4GnLc5VKKYFePT8ML7BY4hP

e\9R UAEM
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FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacion General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DEN,

Cuernavaca, Morelos a 04 de Julio del 2025.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “COMPARACION ENTRE EL MANEJO TERAPEUTICO CON INDUCTOR DE LA
OVULACION (CITRATO DE CLOMIFENO) Y CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA EN
PACIENTES CON INFERTILIDAD DE TIPO ANOVULATORIA DE 35 A 39 ANOS DE
EDAD Y UN IMC 2 25 KG/M?2EN LA C.H. DR. RAFAEL BARBA OCAMPO DEL
ISSSTE”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y Obstetricia me
proporciono la alumna Frida Patricia Serrano Grimaldo. Le comunico que su contenido es
adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del Reglamento de Posgrado
de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicién para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dr. Alejandro Cainedo Cervantes

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ R
&ﬁ CP 62350. L /\I = N \
e ( TORIA

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

ALEJANDRO CANEDO CERVANTES | Fecha:2025-08-22 15:20:36 | FIRMANTE

jVwWhS1xrJs7thKQm+3zragfJjnGNFhbZTbNJIV47pUxRIaSZNRXMtp+NbaJ+M46rr TUVYFCzwBfvudbPd6prFSgplY9K4z+wjL1v7VVRTGtnwljuEACAh1uGPJIBOdOIACFrSD7f2ko
mbOTtulYIftW/H+TNdJgh1x9tMGonSxI5eLQolLg9eBAuhtBXvzGnEY 1dfzatBXdiK70OJNuHzvgjw4R8bodlYYZOkHppMhB9EX2I0WIYV51UOgTOeKDWOsRr9HmdhB8a7TnGmMu
aP0gbmL1QgowRFTWp+PmjC115sqghz1WmogLbseLR81N/CIVOUOxmJIc8cqU51larE+AOrg==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

VZuPhvTOf

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/OGZpvqrRI0aMB5K6jNh4fnrmmz8kf6j7
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