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Los eventos tromboembdlicos son complicaciones poco frecuentes del tratamiento hormonal de la
infertilidad y generalmente estan asociados al sindrome de hiperestimulacion ovarico (SHO). La trom-
bosis venosa yugular es infrecuente y ante su presencia se deberia sospechar la existencia de algin factor
predisponente. Describimos una paciente de 31 afios, sin antecedentes de importancia, no fumadora, a la cual se
le realiz6 un Unico ciclo de estimulacion hormonal para fertilizacién in vitro por esterilidad primaria con factor mas-
culino. Durante la octava semana de embarazo gemelar desarrollé una trombosis yugular interna bilateral, en au-
sencia de SHO u otros factores predisponentes aparentes. En la evaluacion para trombofilia se detecto la presen-
cia del Factor V Leiden y la mutacion del gen de la protrombina G 20210, que junto con el estimulo hormonal, se
interpretaron como los factores predisponentes. Se anticoagulé con heparina de bajo peso molecular. No esta re-
comendado el rastreo sistematico de trombofilia antes del tratamiento hormonal, pero podria ser considerado en
pacientes de alto riesgo o en quienes desarrollan trombosis en ausencia de un factor predisponente claro.

Resumen
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Abstract  Bilateral internal jugular thrombosis associated with thrombophilia after ovarian induction for
infertility. Thromboembolic events are an infrequent complication of hormonal treatment for infertility
and are generally related to the hyperstimulated ovarian syndrome (HOS). Jugular vein thrombosis is an unusual
site of thrombosis and when present one should look for a predisposing factor. We describe a 31-year-old woman,
with no previous medical history, non-smoker, who received a single cycle of hormonal stimulation for in vitro
fertilisation due to primary infertility. During her eighth week of a twin pregnancy, she consulted the emergency room
where the diagnosis of bilateral jugular thrombosis was confirmed, in absence of HOS or any known predisposing
factor. In subsequent studies, the presence of Factor V Leyden and a mutation of G 20210 prothrombin were found.
These, in association to the hormonal stimulus, were considered the risk factors. She received anticoagulation
treatment with low molecular weight heparin. Screening tests for thrombophilias before hormonal treatment is not
recommended, but one could consider this possibility in high-risk patients or in those who develop thrombosis in
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the absence of any predisposing factors.
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Los eventos tromboembolicos son complicaciones
infrecuentes pero muy serias de la induccién ovarica para
fertilizacion in vitro (FIV) por infertilidad.

La complicacion tromboética se encuentra descripta
en pacientes que han desarrollado un sindrome de
hiperestimulacion ovéarica (SHO) después del estimulo
ovarico con gonadotrofinas?.

Las formas severas del SHO cursan con hipercoa-
gulabilidad e infrecuentemente pueden complicarse con
eventos trombdticos?. Aunque no se conocen con certe-
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za los mecanismos responsables, existen informes de
alteraciones en los factores de la coagulacion y hemocon-
centracion® 3.

La trombosis venosa yugular era una complicacion
severa de infecciones de la cabezay el cuello en la era
preantibidtica. En la actualidad, se asocia al uso de
catéteres venosos, drogadiccion endovenosa, compre-
sion extrinseca por tumores 0 como sindrome paraneo-
plasico (sindrome de Trousseau).

Existen escasos informes de trombosis yugular como
complicacion de la induccion ovarica para FIV, siempre
asociados a SHO?®*".

Se describe una paciente con trombosis yugular in-
terna bilateral (TYIB) asociada al tratamiento hormonal
para induccién ovérica por infertilidad, en ausencia de
SHO.



FERTILIZACION IN VITRO Y TROMBOSIS

Caso clinico

Paciente de 31 afios no fumadora sin antecedentes patol4gi-
cos propios ni familiares de importancia. Se le indic6 una FIV
por presentar esterilidad primaria de dos afos, con factor mas-
culino. La técnica realizada fue inseminacion intracitoplasmatica
de espermatozoides (ICSI).

Se indic6 gonadotrofinas recombinantes (Gonal F R) para
la induccion. Se realiz6 la puncion para el ICSI sin complica-
ciones y tres dias después se realizo la transferencia de cinco
embriones, haciendo un apoyo de fase lGtea con progesterona
oleosa intramuscular, en una dosis de 100 mg por dia, que se
mantuvo hasta la semana doce de embarazo.

En una ecografia transvaginal se constaté un embarazo
gemelar. Durante la octava semana de embarazo la paciente pre-
sent6 dolor, edema y calor en el cuello, a predominio derecho, que
no cedi6 con analgésicos, por lo cual decidi6 consultar.

Al examen fisico presentaba edema, calor local e ingurgita-
cién yugular 3/3 bilateral.

Todos los parametros del laboratorio de rutina (hemograma y
bioquimica) y la radiografia de térax y el ECG fueron normales.

Ante la sospecha diagnostica de TYIB se realizdé una
ecografia doppler de venas del cuello que la confirmé.

Una ecografia ginecolodgica evidenci6 dos sacos gestacio-
nales con embriones con cinética cardiaca positiva, sin eviden-
cia de hematomas, con Gtero y anexos normales.

Se inicié anticoagulaciéon con heparina de bajo peso
molecular. A las 48 horas de tratamiento la paciente se encon-
traba asintomatica.

Debido a la ausencia de factores predisponentes evidentes
se solicitaron estudios completos de la coagulacion para con-
firmar la sospecha de una trombofilia.

Los datos positivos de esta evaluacion fueron la deteccion
del factor V Leiden heterocigota y la presencia del alelo A del
gen de la protrombina 20210 en forma heterocigota.

El tratamiento anticoagulante se mantuvo durante todo el
embarazo y puerperio sin complicaciones.

Un nuevo ecodoppler demostré la resolucion ad integrum
de la permeabilidad de los vasos del cuello.

Durante el transcurso del primer trimestre se produjo la
muerte y reabsorcion completa de uno de los fetos. El otro feto
naci6 por cesarea sano y sin complicaciones en la semana 36.

DiscusiUn

Si bien los pacientes con estados protromboticos pue-
den presentar trombosis en sitios habituales, la trombofilia
debe ser sospechada ante la presencia de trombosis en
sitios inusuales, severas o recurrentes, en pacientes
menores de 45 afios y sin factores predisponentes, en
aquellas con antecedentes de abortos a repeticién o con
retraso del crecimiento intrauterino y en los que tienen
antecedentes familiares de eventos trombdticos®.

Antiguamente, la busqueda de trombofilia sélo de-
tectaba alteraciones en 10 a 20% de los pacientes en
los cuales se la sospechaba. Sin embargo, desde el des-
cubrimiento de la resistencia a la proteina C activada en
1993 y la descripcion del alelo 20210 A en el gen de la
protrombina, varias alteraciones que causan trombofilia
han sido descriptas, permitiendo que la misma pueda
ser confirmada en la mayoria de los casos.
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En esta paciente se detectaron dos alteraciones con-
comitantes, el factor V Leiden y la mutacion del gen de
la protrombina 20210, que asociados al tratamiento hor-
monal y al propio embarazo fueron los factores predis-
ponentes para la TYIB y tal vez para la muerte de uno
de los fetos®.

El SHO es una complicacién descripta asociada al
tratamiento de estimulacién ovarica para FIV. La forma
severa de esta complicacion es poco frecuente (0.1 a
2%) pero se asocia a hipercoagulabilidad y fenomenos
trombGticos venosos o arteriales después de estos tra-
tamientos.

No se conoce con exactitud el mecanismo responsa-
ble que predispone a la trombosis en presencia del SHO,
pero se postulan como posibles contribuyentes a la
hemoconcentracién y al hiperestrogenismo, el cual a su
vez causaria trombocitosis, aumento del fibrinégeno y
del factor V.

Por otro lado, los estrégenos podrian alterar la per-
meabilidad capilar y el tono de las arteriolas.

Hay escasos informes de TYIB en mujeres someti-
das a tratamiento hormonal por infertilidad. En casi to-
das las descripciones las trombosis se desarrollaron en
el contexto de un SHO, a veces coexistiendo con otros
factores predisponentes. Existe un informe de tres pa-
cientes que padecieron eventos trombdéticos sin SHO,
pero en ninguno de los casos presentaron TYIB®.

La paciente que se presenta no tuvo caracteristicas
clinicas, ecogréficas ni de laboratorio compatibles con
SHO, lo cual hace a este caso muy original.

Si bien el embarazo, puerperio y el tratamiento hor-
monal estan descriptos como factores predisponentes
para eventos trombaéticos, es poco frecuente que sean
la Unica causa y el riesgo se incrementa ain mas en
presencia de trombofilia.

Por este motivo, ante la presencia de trombosis du-
rante el embarazo, después de una estimulacion ovarica,
seria recomendable realizar una evaluacion de trombofilia
para detectar otros factores predisponentes.

En la actualidad, debido a la baja incidencia de even-
tos trombdticos en las pacientes sometidas a estimulacion
hormonal por infertilidad, no esta recomendado realizar-
les rastreo sisteméatico de trombofilia; sin embargo, de-
bido a su potencial gravedad, deberia ser sospechado y
descartado en las pacientes consideradas de alto riesgo
(eventos tromboticos previos o abortos repetidos duran-
te el primer trimestre sin causa aparente).
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En esta virtud me he contrahido a meditar sobre esta materia con toda circunspeccion, y despues
de haber convinado muchas circunstancias corroborativas, no trepido en concluir que la prevalencia
de la apoplegia es debida en gran parte a la introduccion del uso de las corbatas. Esta observacion
aparecera menos extraordinaria, asi que recordemos un hecho, y es que este aumento a nuestro
vestido no fue adoptado hasta el siglo 16 anteriormente a cuya época el estrago de la apoplegia era
tan solo como uno a tres, comparado con lo presente (*). [...].

Yo veo ademas apoyada la probabilidad de mi observacion en la circunstancia de ser las mugeres
menos atacadas de la apoplegia que el sexo opuesto, & pesar de que la naturaleza de su economia
las expone mucho mas & esta enfermedad. No hallamos para esto otra razon sino que ellas llevan
sus cuellos libres de las sofocantes ligaduras que nosotros, y por consiguiente es menor entre ellas
la proporcion de las muertes repentinas. [...] Glasgow Herald noviembre 4, 1822.

(*) Notese bien este periodo y se vera su relacion con la estadistica. Asi los trabajos estadisticos
llevados a su mayor exactitud, son de una utilidad inmensa no solamente para la época en que se

escriben, sino hasta en las mas distantes.

Medicina. Dolores de cabeza y apoplegia. Extractado de una obra de medicina, intitulada, el Labra-
dor sobre dolores de cabeza & c., En "La Abeja Argentina”, N° 12, 15 de marzo de 1823, p 108-109.
Tomado de la reproduccién simil tipografica de la Biblioteca de Mayo, tomo VI, Senado de la Nacion,

Buenos Aires, 1960, p 5597.

['La Abeja Argentina" fue la primera revista argentina; era mensual y 6rgano de la Sociedad Literaria.
El primer nimero aparecio el 15 de abril de 1822, el ultimo —el décimo quinto— el 15 de julio de 1823.
Este periddico estaba dedicado a "objetos politicos, cientificos, y de industria, y contendra, ademas
traducciones selectas, los descubrimientos recientes de los pueblos civilizados; las observaciones me-
teoroldgicos del pais; las medidas sobre la constitucion de los afios, de las estaciones, y un resumen de
las enfermedades de cada mes; un sumario de los adelantamientos de la provincia." JAB]



