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RESUMEN

La endometriosis es una enfermedad ginecoldgica cronica, estrogeno-dependiente,
que afecta aproximadamente al 10% de las mujeres en edad reproductiva y se
asocia a infertilidad en hasta el 50% de los casos.'" El vinculo entre endometriosis
e infertilidad se explica por la distorsiéon anatémica, la inflamacion peritoneal, la
disminucion de la reserva ovarica y la alteracion de la receptividad endometrialt.
Tradicionalmente, la cirugia laparoscépica se emple6 como primera linea para
restaurar la anatomia pélvica, pero sus beneficios en términos de nacidos vivos son
limitados y se asocia a riesgos de reduccién de la reserva ovérical®l. En contraste, la
fertilizacién in vitro (FIV) ha demostrado mayores tasas acumuladas de embarazo
en menor tiempo, evitando las barreras anatdmicas y fisiopatoldgicas de la
enfermedad®. Actualmente, sociedades internacionales como ESHRE desaconsejan
la cirugia rutinaria antes de FIV y recomiendan priorizar la reproduccién asistida,
reservando la intervencién quirldrgica para casos seleccionados: dolor pélvico
severo, endometriomas grandes mayores de 4 cm que no permiten el acceso a
los foliculos para la aspiracién folicular®™ o sospechosos de patologia oncogénica,
ya que estas pacientes tienen una prevalencia de 1 a 1.5 % de mayor incidencia
de cancer de ovario® 8. Asimismo, se indica la cirugia en casos de hidrosalpinx o
compromiso de 6rganosP®. Este trabajo revisa la evidencia reciente y argumenta por
qué la reproduccion asistida debe considerarse la estrategia central en la infertilidad
asociada a endometriosis.

Palabras clave: Endometriosis; infertilidad; reproduccién asistida; fertilizacién in
vitro; cirugia.

ABSTRACT

Endometriosis is a chronic, estrogen-dependent gynecological disease that affects
approximately 10% of women of reproductive age and is associated with infertility
in up to 50% of cases!'. The link between endometriosis and infertility is explained
by anatomical distortion, peritoneal inflammation, decreased ovarian reserve, and
impaired endometrial receptivity!?. Traditionally, laparoscopic surgery has been
used as a first-line approach to restore pelvic anatomy; however, its benefits in terms
of live birth rates are limited and it carries the risk of reducing ovarian reserve.! In
contrast, in vitro fertilization (IVF) has demonstrated higher cumulative pregnancy
rates in a shorter time, bypassing the anatomical and pathophysiological barriers
of the diseasel®. International societies such as ESHRE currently discourage routine
surgery before IVF and recommend prioritizing assisted reproduction, reserving
surgical intervention for selected cases: severe pelvic pain, large endometriomas (>4
cm) preventing access to follicles during oocyte retrieval®, or those suspicious for
malignancy, given the 1-1.5% increased risk of ovarian cancer in these patients®”
8. Surgery is also indicated in cases of hydrosalpinx or organ involvement.®. This
review summarizes the most recent evidence and argues why assisted reproduction
should be considered the central strategy in managing endometriosis-associated
infertility.

Keywords: Endometriosis; infertility; assisted reproduction; in vitro fertilization;
surgery.

INTRODUCCION

La endometriosis es una enfermedad ginecolégica cronica, dependien-
te de estrogenos, caracterizada por la presencia de tejido endometrial
fuera de la cavidad uterina. Se estima que afecta aproximadamente al
10% de las mujeres en edad reproductiva y del 30-50% de las mujeres
con infertilidad™?. La enfermedad se manifiesta con dolor pélvico cro-
nico, dismenorrea, disquesia, dispareunia y subfertilidad, generando un
fuerte impacto fisico, emocional, social y laboral.
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El vinculo entre endometriosis e infertilidad es
complejo y multifactorial. La enfermedad pue-
de ocasionar distorsién anatémica pélvica, ad-
herencias, inflamacién crénica del liquido pe-
ritoneal, alteraciones en la calidad ovocitaria y
embrionaria, e incluso una reduccion de la re-
ceptividad endometrial®. Estos mecanismos di-
ficultan la concepcion natural o espontanea, lo
gue convierte a la endometriosis en uno de los
principales diagndsticos dentro de las consultas
de infertilidad.

La cirugia aumentaba modestamente la tasa de
embarazo espontaneo en comparacién con lano
intervencién®. Sin embargo, en casos modera-
dos o severos, los resultados reproductivos tras
cirugia son mucho mas inciertos y se acompa-
fian de riesgos quirurgicosy, sobre todo, de una
reduccién de la reserva ovarica, especialmente
cuando se intervienen endometriomas!'?. Con
el desarrollo de la fertilizacion in vitro (FIV), el
paradigma de manejo ha cambiado de manera
sustancial. La FIV permite esquivar muchas de
las barreras impuestas por la endometriosis al
aspirar directamente los ovocitos, realizar la
fecundacion en laboratorio y transferir los em-
briones al Utero, con tasas de éxito que superan
ampliamente las del manejo expectante o de la
repeticion quirdrgica™ 2,

La endometriosis representa un importante de-
safio en medicina reproductiva, afectando signi-
ficativamente la fertilidad. Diversos protocolos
de estimulacion ovarica han sido utilizados en
tratamientos de fertilizacion in vitro (FIV), en-
tre ellos los protocolos largos con agonistas de
GnRH, los cortos con antagonistas de GnRH vy
mas recientemente, en los protocolos con uso de
progestagenos (PPOS) la evidencia actual indica
gue ninguno de estos protocolos es superior al
otro, presentando resultados comparables en
términos de nimero de ovocitos obtenidos, ta-
sas de fecundacién, desarrollo embrionario y
embarazo™. Sin embargo, el protocolo PPOS ha
demostrado ser una alternativa seguray eficaz,
en mujeres mayores de 35 afios, al asociarse con
una mayor proporcién de embriones euploides
y menor tasa de mosaicos cromosoémicos segun
un estudio de cohortes retrospectivos de Wan,
et al™. Por tanto, la eleccién del protocolo debe
basarse en factores individuales, priorizando la
seguridad, accesibilidad y la oportunidad de in-
tervencion temprana.
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Asimismo, en un estudio de pacientes con endo-
metriosis, en 27,204 ovocitos se analizo si esta
enfermedad podria afectarlos negativamente y
se concluy6 que no afectaba ni la morfologia, ni
la fertilizacién, ni la formacién de blastocistos,
ni las tasas de embarazo, fortaleciendo a la fer-
tilizacion asistida por su eficiencia para lograr
gestacion en las pacientes infértiles con endo-
metriosis’.

En la actualidad, se recomienda no realizar ciru-
gia de rutina antes de un tratamiento de repro-
duccion asistida, salvo en casos de dolor severo,
endometriomas de gran tamafio o sospecha de
neoplasia maligna, hidrosalpinx o compromiso
de 6rganos®. De esta manera, se prioriza el ini-
cio temprano de tratamientos de reproduccion
asistida, con énfasis en FIV, para maximizar la
probabilidad de nacido vivo en el menor tiempo
posible.

La endometriosis es una enfermedad ginecolo-
gica con una carga genética heredable estimada
del 10 al 12% y un riesgo doble en mujeres con
familiares de primer grado afectadas. Los trata-
mientos convencionales, basados principalmen-
te en terapias hormonales y cirugia, presentan
limitaciones significativas, especialmente en
mujeres que desean preservar su fertilidad.

METODOLOGIA:

Para la elaboracion de este trabajo se realizé
una revision narrativa con enfoque critico de la
literatura cientifica actualizada y relevante so-
bre endometriosis e infertilidad. La busqueda se
efectud entre junio y agosto de 2025 en las ba-
ses de datos PubMed/MEDLINE, Scopus, Dialnet,
NIH, Cochrane Library, utilizando combinacio-
nes de palabras clave en inglés y espafiol: endo-
metriosis, infertility, assisted reproduction, IVF,
surgery, management, live birth.

Se establecieron como criterios de inclusion:

1.Guias clinicas y consensos internacionales de
sociedades cientificas de alto impacto (ESHRE,
ASRM, NICE, WES, British Fertility Society).

2.Ensayos clinicos controlados, revisiones siste-
maticas y metaanalisis publicados en los ulti-
mos 10 afios, con énfasis en articulos recientes
(<5 anos).
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3.Estudios publicados en revistas indexadas de
tipo experimental y/o observacional.

Se priorizé la evidencia que reportara tasas de
embarazo clinico y nacidos vivos, asi como el
impacto de la cirugia sobre la reserva ovarica y
los resultados de FIV. Se excluyeron articulos du-
plicados, estudios con muestras pequefias y pu-
blicaciones no indexadas. Con este enfoque, el
presente trabajo busca integrar la evidencia cli-
nica de mayor calidad con las recomendaciones
internacionales vigentes, ofreciendo un analisis
orientado a la practica de ginec6logos especia-
listas en infertilidad.

FISIOPATOLOGIA DE LA INFERTILIDAD EN ENDOME-
TRIOSIS:

La fisiopatogenia de la endometriosis es comple-
jay multifactorial, en la cual se encuentran invo-
lucrados multiples factores genéticos como mu-
taciones puntuales y malas 6rdenes de mRNA,
generadas posiblemente por estas mutaciones
cromosomicas. Asimismo, hay factores epigené-
ticos que podrian incrementar este mal proceso
de invasion e implantacién de estos focos en-
dometriosicos fuera de la cavidad endometrial,
teniendo una sobrecarga estrogénica persisten-
te y con una resistencia a la progesterona, los
cuales alteran el sistema de defensa con una
disfuncién inmune, fallando en la vigilancia y no
logrando eliminar las células endometriales ec-
topicas, permitiendo la supervivencia, adhesion
y proliferacion de estos implantes aberrantes en
un entorno peritoneal inflamatorio crénico, au-
mentando citoquinas (IL-6, TNF-a), quimiocinas
y factores de crecimiento, produciendo dolor e
infertilidad.

Asi mismo, tenemos células inmunes alteradas
como macréfagos que promueven a los linfo-
citos (T y B) con disfuncién NK que facilita esta
implantacion anormal‘®. Asi también se esta
encontrando la relacién entre la microbiota y
el estroboloma y metabolitos derivados como
el acido quinico, facilitando el crecimiento de
lesiones endometridsicas, posiblemente me-
diante modulaciones del sistema inmune en la
fisiopatogenia en la endometriosis en estudios
preclinicos"”.

Asi mismo, la subfertilidad en endometriosis
resulta de una suma de mecanismos desde la
distorsién anatémica por adherencias que limita

la captura ovocitaria y el transporte tubarico, el
microambiente peritoneal inflamatorio, rico en
citocinas y especies reactivas de oxigeno que
perjudica la funciéon espermatica y el desarro-
llo embrionario temprano, asi como también,
alteraciones inmunolégicas y un endometrio
menos receptivo por cambios en moléculas de
implantacion como integrinas y HOXA10@ " 2 18),
En paralelo, los endometriomas ovaricos afia-
den un componente de deterioro de la reserva:
el estrés oxidativo y la carga férrica del conte-
nido quistico se asocian a pérdida folicular y
descenso de AMH, con peor respuesta a la es-
timulacion®29, Esta fisiopatologia explica por
qué “bypassear” el entorno pélvico y peritoneal
mediante FIV resulta biolégicamente plausible:
la obtencién transvaginal de ovocitos, la fecun-
dacién in vitro y la transferencia directa al Utero
evitan el paso por trompas y cavidad peritoneal,
donde se concentran las barreras propias de la
enfermedad®.

ROL DE LA REPRODUCCION ASISTIDA EN LA IN-
FERTILIDAD POR ENDOMETRIOSIS:

La fertilizacion in vitro (FIV) representa actual-
mente la estrategia terapéutica mas eficaz para
abordar la infertilidad asociada a endometriosis.
A diferencia de la concepcién espontanea o de
los intentos repetidos de cirugia, la FIV permite
superar directamente las principales barreras fi-
siopatologicas: evita la distorsion anatomicay la
inflamacién peritoneal, reduce el impacto de la
alteracion tubarica y del microambiente hostil,
y sortea la potencial disminucion de la receptivi-
dad endometrial mediante la transferencia em-
brionaria controlada® 2.

Ahora bien, ;cémo se traduce esto en la deci-
sion clinica entre cirugia y FIV? En endometriosis
minima o leve (rASRM I-II), la revisién Cochra-
ne mostré que tratar lesiones superficiales au-
menta la tasa de embarazo intrauterino viable
frente a la sola laparoscopia diagnoéstica (OR 1.9;
evidencia de calidad moderada)®. Sin embargo,
ese beneficio relativo no garantiza una ventaja
en nacidos vivos ni justifica, por si solo, retrasar
la derivacion a centros de reproduccién asisti-
da/FIV cuando el tiempo reproductivo es critico
edad =35 afios, infertilidad prolongada o el in-
dice de fertilidad en endometriosis (EFI) bajo y
otros factores reproductivos femeninos o mas-
culinos, postura que recogen explicitamente las
guias®,
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En estadios moderados a severos (lll - V) y en
presencia de endometriomas, la balanza cambia
por dos motivos. Primero, la cirugia ovarica pue-
de disminuir la reserva ovarica: los metaanalisis
documentan descensos significativos de AMH
tras quistectomia del endometrioma, especial-
mente en casos bilaterales o reoperados (19,20).
Segundo, extirpar el endometrioma antes de
FIV no mejora los resultados de FIV (ni la tasa de
embarazos clinicos, ni la tasa de nacidos vivos)
frente a no operarlo, segln la revision sistema-
tica y metaanalisis de®", por el contrario, puede
reducir el nUmero de ovocitos recuperados. De
hecho, la guia ESHRE 2022 recomienda no reali-
zar cirugia de forma rutinaria antes de ART para
mejorar nacidos vivos"®.

El caso de la endometriosis profunda (DIE) me-
rece un mayor analisis, un metaanalisis centrado
en cirugia de DIE antes de FIV sugirié mejoria de
embarazo y de nacidos vivos en las operadas; no
obstante, carecié de estudios controlados alea-
torizados (ECA) y mostro alto riesgo de sesgo,
por lo que sus conclusiones requieren confirma-
cion9. La evidencia mas reciente, con inclusion
amplia de subtipos, indica que operar antes de
IVF/ICSI no incrementa nacidos vivos ni embara-
zo en curso respecto a ir directo a FIV/ICSI??. En
suma, el peso global de la evidencia y las guias
favorece priorizar FIV en la mayoria de pacientes
infértiles con endometriosis moderada a severa,
reservando la cirugia para indicaciones clinicas
precisas (dolor intenso, sospecha maligna, no te-
ner acceso a los foliculos en la puncién ovarica,
hidrosalpinx, compromiso de 6rganos) y evitan-
do reoperaciones que comprometan aun mas la
reserva ovarica‘’®.

En casos de endometriosis profunda (DIE), los
tratamientos quirurgicos tienen mayor riesgo de
complicaciones y una recuperacién mas prolon-
gada, ademas de existir el riesgo de recurrencia,
asi mismo, no garantizar embarazo. A compara-
cion de métodos de reproduccion asistida en las
cuales se evitan las complicaciones quirurgicas
y se tiene la posibilidad de lograr el embarazo
en un menor tiempo. El problema con la ferti-
lizacién asistida es que pueden requerir varios
intentos y no soluciona o alivia los sintomas pél-
vicos, ademas de que sus costos son elevados, al
igual que el estrés emocional®),
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Hay, ademas, un escenario en el que la cirugia
si es adyuvante obligada antes de FIV: el hidro-
salpinx. La evidencia y las recomendaciones de
la ASRM apoyan la salpinguectomia u oclusién
proximal previa a FIV en trompas comunicantes,
dado que el reflujo tubarico reduce implanta-
cion y éxito de FIV@4. Desde este concepto fisio-
patoldgico, la FIV ofrece una via directa que evita
el peritoneo hostil, no sacrifica tejido ovarico y
acorta el tiempo al embarazo, mientras que la
cirugia se indica selectivamente para dolor sig-
nificativo, seguridad oncoldgica o para remover
barreras especificas a la FIV como el hidrosal-
pinx. Esta es, hoy, la posicién de las guias de
referencia y el patrén que mejor alinea biologia
de la enfermedad, prondstico y resultado repro-
ductivo(& 2"22),

ResuLtADOS cLiNicos DE LA FIV EN ENDOME-
TRIOSIS:

Diversos estudios han demostrado que, aun-
que las tasas de éxito de la FIV pueden ser algo
menores en mujeres con endometriosis compa-
radas con otros factores de infertilidad, el tra-
tamiento ofrece una probabilidad acumulada de
embarazo clinico y nacido vivo significativamen-
te mayor que el manejo quirdrgico o expectan-
te. Un metaanalisis de Liang, et al.?” mostré que
la extirpacion de endometriomas antes de FIV
no mejora las tasas de embarazo ni de nacido
vivo, mientras que si puede reducir el nUmero
de ovocitos recuperados. En linea con ello, estu-
dios recientes confirman que el acceso directo a
FIV se asocia a mejores resultados globales y a
un menor tiempo hasta lograr la gestacion(222,

En pacientes con endometriosis minima o leve,
la laparoscopia puede mejorar de forma relativa
las tasas de embarazo. En mujeres menores de
35 afios, se recomienda intentar concepcién es-
pontanea durante un periodo breve (6 a 12 me-
ses) antes de considerar la FIV; en mujeres con
edad reproductiva avanzada, deben pasar direc-
tamente a FIV donde se logran mejores resulta-
dos®™®. En enfermedad moderada o severa, la
indicacion de FIV es aun mas sélida, puesto que
la distorsiéon anatémica y el dafio ovarico redu-
cen las posibilidades de concepcién natural, y la
cirugia aporta poco beneficio en comparacion
con la FIV tempranat®22,
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Si bien parte de la Endometriosis Profunda (EP)
es progresiva, el 50% de la enfermedad parece
estable con el tiempo, y la progresién se redu-
ce con tratamientos hormonales (21% frente a
12%). El tratamiento hormonal puede reducir
el tamafio de las lesiones de EP en 1 cm3, con
reducciones que ocurren después de 6 meses 'y
permanecen estables hasta 3 afios. La mayoria
de las terapias hormonales mejoran los sinto-
masy la calidad de vida, independientemente de
los cambios en el tamafio de la EP, siendo los an-
ticonceptivos combinados y los progestagenos
los mas estudiados. La EP puede presentar un
mayor riesgo de cancer de ovario y extraovarico
de lo que se habia hipotetizado anteriormente.
Los tratamientos hormonales mejoran los sinto-
mas y reducen la progresion de la EP®@,

RECOMENDACIONES DE GUIAS INTERNACIONA-
LES.

La guia ESHRE 2022 establece de forma explicita
que la cirugia no debe realizarse de manera ru-
tinaria con el objetivo de mejorar los resultados
de FIV, salvo en situaciones especificas como do-
lor refractario, sospecha maligna, hidrosalpinx o
dificultades técnicas para la puncién folicular®.
Por su parte, la ASRM recomienda no retrasar la
reproduccion asistida en mujeres con endome-
triosis y factores de mal prondstico, enfatizan-
do la importancia del tiempo reproductivo®®.
Mas recientemente, la British Fertility Society
también ha subrayado que la FIV constituye la
opcion terapéutica de primera linea en casos
de endometriosis asociada a infertilidad, sobre
todo en pacientes con reserva ovarica reducida
o edad materna avanzada®®”.

ESTRATEGIAS PARA OPTIMIZAR LA FIV:

El manejo de la FIV en endometriosis requiere
adaptaciones especificas. La estimulacién ovari-
ca controlada debe individualizarse, teniendo
en cuenta la menor reserva ovdrica que presen-
tan muchas pacientes, en especial aquellas con
antecedente de cirugia de endometrioma. La
criopreservacion de ovocitos o embriones pue-
de ser una estrategia valiosa para preservar la
fertilidad en mujeres jévenes con endometriosis
progresival’, En casos de hidrosalpinx, la sal-
pinguectomia u oclusién proximal previa a la FIV
es obligada, ya que la evidencia muestra que el
liquido tubarico reduce significativamente las ta-
sas de implantacion y embarazo®?.

RESULTADOS CLINICOS:

En suma, la FIV ofrece una via terapéutica que
maximiza las probabilidades de embarazo y naci-
do vivo en mujeres con endometriosis, al mismo
tiempo que evita los riesgos acumulativos de la
cirugia repetida. La evidencia cientifica actual y las
guias de practica clinica convergen en que la repro-
duccién asistida, y en particular la FIV, constituye el
pilar central del manejo de la infertilidad asociada
a endometriosis. La cirugia debe reservarse para
indicaciones estrictamente seleccionadas.

CONCLUSIONES:

La fertilizacién in vitro (FIV) ha emergido como la
herramienta mas eficaz y adecuada para sortear
las barreras reproductivas impuestas por la endo-
metriosis. Al evitar el microambiente pélvico hos-
til, la FIV maximiza la probabilidad de embarazo
clinicoy nacido vivo, al tiempo que reduce el riesgo
de pérdida de reserva ovarica asociada a procedi-
mientos quirdrgicos repetidos.

Estudios recientes y metaanalisis confirman que
la cirugia previa a FIV no mejora los resultados
reproductivos en comparacion con la FIV direc-
ta, y que los beneficios de la reseccion de lesio-
nes deben reservarse para indicaciones especi-
ficas’% 2122 Sociedades cientificas incluyendo la
ESHRE, la ASRM y la British Fertility Society, con-
vergen en una recomendacion clara: la FIV debe
considerarse la primera linea de tratamiento en
mujeres con endometriosis e infertilidad, sobre
todo en aquellas con edad avanzada, baja reser-
va ovarica o largos periodos de infertilidad®”.

La cirugia debe indicarse solo en casos seleccio-
nados, orientada al control del dolor, la seguri-
dad oncoldgica o laoptimizaciéon dela FIV cuando
existen barreras anatémicas, como el hidrosal-
pinx®. En consecuencia, el manejo moderno de
la infertilidad asociada a endometriosis exige un
enfoque centrado en la paciente, donde la FIV se
posiciona como el pilar terapéutico. Priorizar la
reproduccion asistida sobre la cirugia rutinaria
no solo responde a la logica biolégica y clinica de
la enfermedad, sino también al objetivo funda-
mental de maximizar las probabilidades de lo-
grar un nacido vivo en el menor tiempo posible
y no dejar fuera de mente las innovaciones en
diagnosticos y tratamiento en fases preclinicas
que cambiaran el ejercicio de la fertilidad en
este grupo de pacientes.
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