
FIV et absence de transfertFIV et absence de transfert
Le syndrome dLe syndrome d’’hyperstimulation ovariennehyperstimulation ovarienne

PPrr FranFranççois OLIVENNESois OLIVENNES
Hôpital CochinHôpital Cochin

ParisParis Remerciement à A. Delvigne



Absence de transfert en cas dAbsence de transfert en cas d’’HSOHSO

►►Annulation du cycleAnnulation du cycle
Avant Avant hCGhCG du fait ddu fait d’’un risque trop un risque trop éélevlevéé
Avant Avant hCGhCG par chute dpar chute d’’EstradiolEstradiol ((coastingcoasting) ?) ?

►►Annulation du transfertAnnulation du transfert
ProgrammProgramméé pour pour ééviter le viter le ««risque de grossesserisque de grossesse »»
Le jour du transfert devant des signes cliniquesLe jour du transfert devant des signes cliniques



Pourquoi prPourquoi préévenir lvenir l’’HSOHSO??

►► Complication Complication potentiellementpotentiellement lléétaletale
((MozesMozes et al.,1965, et al.,1965, CluroeCluroe et al, 1995, et al, 1995, Serour et al., 1998, Serour et al., 1998, 
Beerendonck et al.,1998, Semba et al, 2000, Espagne 2002(?), ItaBeerendonck et al.,1998, Semba et al, 2000, Espagne 2002(?), Italie 2004(?))lie 2004(?))

►► Complication Complication iatrogiatrogèèniquenique dd’’un un traitementtraitement non non 
indispensableindispensable……

►► Pas de Pas de traitementtraitement spspéécifiquecifique

►► En France plus de 400 femmes/an En France plus de 400 femmes/an ontont uneune HSO HSO 
sséévvèèrere pour pour uneune incidence de 0,8%incidence de 0,8%



Pourquoi la prPourquoi la préévention est difficile?vention est difficile?

►►PhysiopathologiePhysiopathologie mal mal connueconnue

►►Pas de diagnostic Pas de diagnostic prprééalablealable

►►Identification des Identification des patientespatientes àà risquerisque sursur des des 
critcritèèresres indirectsindirects

►►MêmeMême en en multicritmulticritèèresres, le , le tauxtaux de faux de faux nnéégatifgatif
restereste éélevlevéé = 18 %= 18 %
((Delvigne et al, 1993)Delvigne et al, 1993)



PreventionPrevention??
►► Identification des Identification des patientespatientes àà risquerisque

Individualisation des Individualisation des protocolesprotocoles de stimulation de stimulation 
(Franks et al., 1994)(Franks et al., 1994)

►► Monitoring de la stimulation (E2/Echo) Monitoring de la stimulation (E2/Echo) 
Adapter la doseAdapter la dose
Identification des Identification des critcritèèresres de de risquerisque (E2/(E2/folliculesfollicules))

►► MesuresMesures prprééventivesventives en en courscours de stimulationde stimulation



PreventionPrevention??
►► Identification des Identification des patientespatientes àà risquerisque

Individualisation des Individualisation des protocolesprotocoles de stimulation de stimulation 
(Franks et al., 1994)(Franks et al., 1994)

►► Monitoring de la stimulation (E2/Echo) Monitoring de la stimulation (E2/Echo) 
Adapter la doseAdapter la dose
Identification des Identification des critcritèèresres de de risquerisque (E2/(E2/folliculesfollicules))

►► MesuresMesures prprééventivesventives en en courscours de stimulationde stimulation



Deux types de prDeux types de prééventionvention
►► DiminuerDiminuer ll’’expositionexposition àà

ll’’hCGhCG

AnnulationAnnulation
DiminuerDiminuer la dose la dose dd’’HCGHCG
RecRec--LH LH ouou LH LH endogendogèènene àà
la place de la place de ll’’HCGHCG
CongCongéélationlation de de toustous les les 
embryonsembryons
Progesterone en phase Progesterone en phase 
lutlutééaleale àà la place de la place de ll’’HCG

►► DiminuerDiminuer les cellules de la les cellules de la 
granulosagranulosa et les et les 
substances substances vasovaso--activesactives

Aspiration Aspiration folliculairefolliculaire
CoastingCoasting
Albumin / macromoleculesAlbumin / macromolecules

HCG



Preventive attitude of physicians to avoid ovarian Preventive attitude of physicians to avoid ovarian 
hyperstimulationhyperstimulation syndrome in IVF patients. syndrome in IVF patients. 

A A DelvigneDelvigne, S  , S  RozenbergRozenberg..
Hum Hum ReprodReprod. 2001: 16(12):2491. 2001: 16(12):2491--2495.2495.

►► ButBut : Attitude des m: Attitude des méédecins face a des patientes decins face a des patientes àà
risque drisque d’’HSO HSO 

►► MMééthodethode : : 
EnquêteEnquête
573 m573 méédecins (ESHRE)decins (ESHRE)
12 cas cliniques12 cas cliniques
3 cas choisis au hasard et envoy3 cas choisis au hasard et envoyééss
Choix des mesures prChoix des mesures prééventives par rapport aux ventives par rapport aux 
possibilitpossibilitéés ths thééoriquesoriques



Attitude des Attitude des mméédecinsdecins devantdevant uneune
patientepatiente àà risquerisque

Globalement, tous risque confondus

•23 % font la FIV

•11 % annule le cycle

•66 % utilisent des mesures préventives

Delvigne et Rosenberg, 2001



Preventive attitude of physicians to avoid OHSS in Preventive attitude of physicians to avoid OHSS in 
IVF patients.IVF patients.

% des % des 

mméédecinsdecins quiqui

Case 1Case 1
RisqueRisque trtrèèss

éélevlevéé

Case 2 Case 2 
modmodééremmentremment

éélevlevéé

Case 3 Case 3 
RisqueRisque
faiblefaible

PP

Font la FIVFont la FIV 88 2222 3838 <0.001<0.001

AnnulentAnnulent 1414 1414 77 NSNS

MesuresMesures
prprééventivesventives 7878 6464 5555 <0.01<0.01

Delvigne et Rosenberg, 2001



Preventive attitude of physicians to avoid OHSS in Preventive attitude of physicians to avoid OHSS in 
IVF patients.IVF patients.

% des % des 
mméédecinsdecins
quiqui

CasCas 11
E2 max E2 max 
=6590 =6590 

apraprèès 16js 16j

CasCas 22
E2 max E2 max 
=6590 =6590 

apraprèès 19 js 19 j

CasCas 33
E2 max E2 max 
=3590 =3590 

apraprèès 13js 13j

CasCas 44
E2 E2 

max=3590 max=3590 
apraprèès 18 js 18 j

pp

Font la FIVFont la FIV 1515 1010 2828 3939

22

5959

<0.001<0.001

AnnulentAnnulent 2020 2020 55 <0.001<0.001

MesuresMesures
prprééventivesventives 6565 7070 6767 NSNS

Delvigne et Rosenberg, 2001



Mesures prMesures prééventives : 66 %ventives : 66 %

►► 60 % Coasting60 % Coasting

►► 30 % Albumine IV ou HAES30 % Albumine IV ou HAES
►► 30 % Cong30 % Congéélationlation
►► 13 % Recombinant LH (si disponible)13 % Recombinant LH (si disponible)
►► 9 %   Aspiration folliculaire9 %   Aspiration folliculaire
►► 8 %   Autre8 %   Autre
►► 7 %   Glucocortico7 %   Glucocorticoïïdesdes



MESURES PREVENTIVESMESURES PREVENTIVES



Annulation du cycle Annulation du cycle 

►►PrincipePrincipe: : 
EviterEviter ll’’hCG                       hCG                       

►►MethodeMethode: : 
ArrêterArrêter la stimulationla stimulation
Continuer Continuer GnRhGnRh??

►►DifficultDifficultééss::
ArrêterArrêter un un traitementtraitement entamentaméé

►►EfficacitEfficacitéé: : 
La La seuleseule mmééthodethode qui qui prpréévientvient rrééellementellement ll’’HSOHSO……



CongCongéélation des embryonslation des embryons
►►Principe:Principe:

EviterEviter ll’’hCGhCG endogendogèènene

►►MethodeMethode::
hCGhCG administradministréé
PermetPermet de de gardergarder le le bbéénnééficefice dudu cyclecycle
((SalatSalat--barouxbaroux et al., 1990)et al., 1990)

Continuation des Continuation des GnRHGnRH--agonistesagonistes: : 
►►Non Non (Norman et al., 1991, Wada et al., 1992) (Norman et al., 1991, Wada et al., 1992) 

►►OuiOui pour pour ééviterviter les HSO les HSO sséévvèèresres (Endo et al., 2002)(Endo et al., 2002)

►►DifficultDifficultééss::
TauxTaux de de grossessegrossesse plus plus faiblefaible
((DelvigneDelvigne et al., 2002, et al., 2002, AwonugaAwonuga et al., 1996)et al., 1996)

Il persiste un  risque dIl persiste un  risque d’’HSOHSO



CongCongéélation des embryonslation des embryons

►►EfficacitEfficacitéé??

Revue de la Revue de la littlittéérature  rature  ((DelvigneDelvigne et al., 2002)et al., 2002)

►►Diminution de la Diminution de la durdurééee et de la et de la sséévvèèritritéé de de ll’’HSOHSO
►►CritCritèèresres de de ddéécisioncision diffdifféérentsrents, pas , pas dd’é’étudetude prospective prospective 

randomisrandomiséée e 
►►ParmiParmi 11 11 éétudestudes: : 1.8 to 13 % HSO 1.8 to 13 % HSO sséévvèèresres

Cochrane review  Cochrane review  ((DD’’AngeloAngelo and and AmsoAmso, 2002), 2002)

«« There is insufficient evidence to support routine There is insufficient evidence to support routine 
cryopreservationcryopreservation »»



Albumine Albumine 
►► PrincipePrincipe: : 

LL’’albumine a des proprialbumine a des propriééttéés de transport et contribue pour 75% s de transport et contribue pour 75% àà la la 
pression osmotique. pression osmotique. 
LL’’injectioninjection de 50mg de 50mg dd’’abumineabumine attire 800cc de attire 800cc de fluidefluide extracellulaireextracellulaire dansdans la la 
circulation.circulation.
La La pressionpression osmotiqueosmotique maintientmaintient le volume intrale volume intra--vasculairevasculaire et et prpréévientvient
ll’’asciteascite, , ll’’hhéémoconcentrationmoconcentration et les et les effetseffets de de ll’’hypovolhypovoléémiemie..

►► MethodeMethode: : 
Injection Injection dd’’AlbumineAlbumine IVIV
Fixation et inactivation des intermFixation et inactivation des interméédiaires diaires vasovaso--actifs responsables actifs responsables 
des mdes méécanismes physiopathologique de lcanismes physiopathologique de l’’HSO.HSO.

►► DifficultDifficultééss::
RisqueRisque sanitairesanitaire: : risquerisque ththééoriqueorique de transmission de transmission viralevirale ((HHéépatitespatites
et HIV) et de et HIV) et de prionsprions ((GokmenGokmen et al, 2001)et al, 2001)

►► EfficacitEfficacitéé: : 
PersistancePersistance dd’’un un risquerisque dd’’HSOHSO
EfficacitEfficacitéé ddéémontrmontrééee sursur un un faiblefaible nombrenombre dd’é’étudestudes



IntraIntra--venousvenous albuminalbumin for for preventingpreventing severesevere
ovarianovarian hyperstimulation syndrome.hyperstimulation syndrome.

AboulgharAboulghar M., M., EversEvers JH, AlJH, Al--InanyInany H.H.
CochraneCochrane DatabaseDatabase SystSyst RevRev.. 2002;(2):CD0013022002;(2):CD001302

•• Sept Sept éétudes randomistudes randomiséées, cinq retenues totalisant 378 es, cinq retenues totalisant 378 
patientes (193 dans le groupe albumine et 185 dans le patientes (193 dans le groupe albumine et 185 dans le 
groupe contrôle).groupe contrôle).

•• RRééduction significative de lduction significative de l’’incidence du syndrome incidence du syndrome 
dd’’hyperstimulation (hyperstimulation (oddsodds ratio 0.28 (95% CI 0.11 to ratio 0.28 (95% CI 0.11 to 
0.73). Risque relatif: 0.35 (0.14 0.73). Risque relatif: 0.35 (0.14 -- 0.87) .  0.87) .  

•• CONCLUSIONS: LCONCLUSIONS: L’’analyse des analyse des éétudes publitudes publiéées montre es montre 
une rune rééduction significative de lduction significative de l’’incidence dincidence d’’HSO lorsque HSO lorsque 
une injection dune injection d’’albumine est ralbumine est rééalisaliséée le jour de la e le jour de la 
ponction. ponction. 



Cochrane, 2006



CoastingCoasting
►► Principe:Principe:

E2 E2 refletreflet des cellules de la des cellules de la granulosagranulosa
AtrAtréésiesie des cellules de la des cellules de la granulosa granulosa 

►► MMééthodethode::
ArrêtArrêt des des gonadotrophinesgonadotrophines et et ééviterviter ll’’ovulationovulation en en 
maintenantmaintenant les les agonistesagonistes dudu GnRhGnRh
DDééclencherclencher quandquand ll’’estradiolestradiol atteintatteint uneune ““zone de zone de 
sséécuritcuritéé”” (???) (???) refletreflet dd’’uneune atratréésiesie adadééquatequate..

MMééthodethode prprééventiveventive la plus la plus utilisutilisééee: 60 %: 60 %
((DelvigneDelvigne et al., 2001)et al., 2001)



PREVENTION DES HSOPREVENTION DES HSO

►►Risque 0Risque 0
LL’’annulation du cycle est la seule mannulation du cycle est la seule mééthode thode 
permettant de prpermettant de préévenir tout syndrome dvenir tout syndrome d’’HSOHSO

►►Diminuer le risqueDiminuer le risque
Le Le coastingcoasting semble a ce jour la msemble a ce jour la mééthode de thode de 
choix permettant de diminuer lchoix permettant de diminuer l’’HSO sans HSO sans 
annuler le cycle.annuler le cycle.



COASTINGCOASTING



Dhont et al. 1998 (Fertil.Steril.):Dhont et al. 1998 (Fertil.Steril.):

►► EtudeEtude retrospectiveretrospective cascas--ttéémoinsmoins

►► 2000 IVF cycles; coasting : 2000 IVF cycles; coasting : n=n=120120
►►>2500 pg/ml or >20 follicules>2500 pg/ml or >20 follicules
►►Contrôles appariContrôles appariéés.s.
►►HSO sHSO séévvèères 18.5 %res 18.5 % 5.8 %: odds ratio:0.11 5.8 %: odds ratio:0.11 

(95% CI 0.01(95% CI 0.01--0.86)0.86)
►►Incidence gIncidence géénnéérale drale d’’HSO: 1.7%HSO: 1.7% 0.4 %0.4 %



A qualitative systematic review of coasting, a A qualitative systematic review of coasting, a 
procedure to avoid ovarian procedure to avoid ovarian hyperstimulationhyperstimulation

syndrome in IVF patients.syndrome in IVF patients.

A A DelvigneDelvigne, S , S RozenbergRozenberg. . 
Hum Hum ReprodReprod Update 2002Update 2002 : 8:291: 8:291--6.6.

MMééthodethode: medline, 1980: medline, 1980--2001.2001.

RRéésultatssultats: 15 articles, 3 : 15 articles, 3 ééliminliminéés s 
Une seule Une seule éétude prospective (n=15)tude prospective (n=15)

Revue de 13 Revue de 13 éétudestudes
(n=493)(n=493)



Auteur(n)Auteur(n) CritCritèèresres choisischoisis pour faire un coastingpour faire un coasting

SherSher (51)(51) E2 > E2 > 30003000 et et NbNb folliculesfollicules > 29 & 30 % > 29 & 30 % folliculesfollicules ≥≥ 15 mm15 mm
BenavidaBenavida(22)(22) E2 E2 ≥≥ 30003000
TortorielloTortoriello
(44)(44)

E2 > E2 > 30003000 et et ≥≥ 5 5 folliculesfollicules ≥≥ 16 mm et 2 16 mm et 2 folliculesfollicules ≥≥ 19 mm19 mm

DhondtDhondt (120)(120) E2 > E2 > 25002500 et et NbNb follicle follicle ≥≥ 2020
LeeLee (20)(20) E2 > E2 > 27772777 et et bpbp de de folliculesfollicules immaturesimmatures avec < 3 avec < 3 folliculesfollicules > > 

18 mm18 mm
FluckerFlucker (63)(63) Augmentation de E2 Augmentation de E2 rapiderapide et   > et   > 30003000
WaldenstromWaldenstrom

(65)(65)
«« E2E2 trtrèèss hauthaut»» et >25 et >25 ““grosgros folliculesfollicules”” avec 3 avec 3 ≥≥ 17 mm17 mm

EgbaseEgbase (15)(15) E2 > E2 > 60006000 et> 15 et> 15 folliculesfollicules/ / ovaireovaire et et ≥≥ 2 >18 mm2 >18 mm
DechaudDechaud (14)(14) E2 E2 ≥≥ 50005000 et/et/ouou > 20 > 20 folliculesfollicules dontdont ≥≥ 3 3 folliculesfollicules ≥≥ 18 mm 18 mm 

sans sans douleurdouleur abdominaleabdominale
OhataOhata (5)(5) ≥≥ 30 % 30 % folliculesfollicules ≥≥ 16 mm et ATCD 16 mm et ATCD dd’’HSOHSO sséévvèèrere
AboulgharAboulghar (24)(24) E2 > E2 > 30003000 et > 20 et > 20 follicules  follicules  avec un  avec un  ≥≥ 1616

Al Al ShawafShawaf (50)(50) > 20 > 20 folliculesfollicules et 25 % et 25 % ≥≥ 15 mm, E2 15 mm, E2 ≥≥ 35963596



STUDIESSTUDIES E2 day of E2 day of 
coastingcoasting

E2 day of HCGE2 day of HCG ∆∆ E2E2 Coasting Coasting 
durationduration

Oocyte Oocyte 
retrieved retrieved 

FR (%)FR (%) PR (%) PR (%) 

SherSher NANA 21632163
(560(560--2920)2920)

54875487 6.16.1 2121 6969 4141

BenavidaBenavida 3803 3803 ±± 731731 2206 2206 ±± 932932 15971597 (3 (3 -- 11)11) 1515±± 6.56.5 62.262.2 63.6 63.6 

TortorielloTortoriello 4015 4015 ±± 112112 2407 2407 ±± 130130 24752475 1.9 1.9 ±± 0.90.9 15.8 15.8 ±± 1.21.2 59.859.8 44.45 44.45 

DhondtDhondt 3834 3834 ±± 872872 2348 2348 ±± 472,2472,2 14861486 2.6 2.6 ±± 0.30.3 19.719.7±± 0.60.6 NANA 37.5 37.5 

LeeLee NANA NANA NANA 1.94 1.94 ±± 0.80.8 NANA 6363 40 40 

FluckerFlucker NANA 2832 2832 ±± 129129 22452245 2.8 2.8 ±± 1.31.3 10.8 10.8 ±± 0.50.5 7171 36.5 36.5 

WaldenstromWaldenstrom >6483>6483
(3541(3541--7764)7764)
4471 4471 
(2821(2821--7353)7353)

1569 1569 
(472(472--2507)2507)

45764576 5.3 5.3 ±± 0.20.2 10 (310 (3--21)21) 6161 42 42 

EgbaseEgbase 10055 10055 ±± 965965 1410  1410  ±± 246246 NANA 4.3 (3 4.3 (3 -- 6)6) 9.6 9.6 ±± 3.23.2 58.4 58.4 ±± 2.12.1 33.3 33.3 

DechaudDechaud 57615761 35963596 NANA 4.9 4.9 ±± 1.61.6 1515 36.736.7 30 30 

AboulgharAboulghar 7150 7150 ±± 10501050 4640 4640 ±± 11001100 NANA 4 (3 4 (3 -- 6)6) 16 16 ±± 3.53.5 5959 35 35 

AlAl--ShawafShawaf NANA NANA NANA 2.92 2.92 ±± 0.920.92 11.0 11.0 ±± 5.5 5.5 
(0(0--22)22)

55.155.1 4040



QUESTIONSQUESTIONS

►► DDéécroissance optimale dcroissance optimale d’’E2, valeur de E2?E2, valeur de E2?

►► DurDuréée optimale et maximum de jour de coasting ?e optimale et maximum de jour de coasting ?

►► CritCritèères dres d’’annulation du cycle une fois le coasting annulation du cycle une fois le coasting 
initiinitiéé??



ValeurValeur de E2 (pg/ml) pour de E2 (pg/ml) pour feufeu vertvert hCGhCG en en cascas de coasting:de coasting:

E2

5000,0
4500,0

4000,0
3500,0

3000,0
2500,0

2000,0
1500,0

E2
Fr

eq
ue

nc
y

60

50

40

30

20

10

0

Std. Dev = 858,87  
Mean = 3176,6

N = 141,00

Delvigne et Rosenberg, 2001



OocyteOocyte quality and IVF outcome after coasting for OHSS quality and IVF outcome after coasting for OHSS 
prevention prevention 

((DelvigneDelvigne et al, 2003).et al, 2003).

►► ButBut:  :  
Analyse de la qualitAnalyse de la qualitéé ovocytaire apresovocytaire apres coastingcoasting
MMééthode: durthode: duréée, estradiome, estradiom

►► MMééthodesthodes:       Retrospective :       Retrospective 

►►157 patients avec coasting pour risque 157 patients avec coasting pour risque éélevlevéé
►► 208 patientes avec forte r208 patientes avec forte rééponse mais sans coasting ponse mais sans coasting 

(> 4000 pg/ml).(> 4000 pg/ml).
Comparaison des rComparaison des réésultats FIVsultats FIV
Effets des paramEffets des paramèètres du coasting sur la FIVtres du coasting sur la FIV



RRéésultatssultats stimulation et FIVstimulation et FIV
Coasted patients (n=157)Coasted patients (n=157) Control group (n=208)Control group (n=208) PP

LH/FSH rateLH/FSH rate 1.3 (0.91.3 (0.9--2.2)2.2) 1.6 (0.81.6 (0.8--2.5)2.5) nsns

Amount of Amount of gonadotrophinsgonadotrophins
dosesdoses 29.6 29.6 ++ 13.013.0 32.9 32.9 ++ 14.614.6 nsns

E2 E2 maxmax pgpg/ml /ml 5984 (51005984 (5100--6986)6986) 4376 (41744376 (4174--4767)4767) <.001<.001

E2 (Day HCG) pg/mlE2 (Day HCG) pg/ml 3735 (30863735 (3086--4344)4344) 4370 (41734370 (4173--4767)4767) <.001<.001

NbNb of of folliculesfollicules > 20 mm > 20 mm 4 (24 (2--8)8) 3 (23 (2--5)5) <.001<.001

NbNb of of oocytes oocytes 13 (1013 (10--16)16) 13 (1013 (10--16)16) nsns

Fertilization rate Fertilization rate 64 (4064 (40--77)77) 60 (3660 (36--78)78) nsns

Mean embryo quality score  Mean embryo quality score  4.3 (3.64.3 (3.6--5)5) 4.5 (3.54.5 (3.5--5)5) nsns

OocyteOocyte recovery raterecovery rate 92 (6592 (65--131)131) 121 (93121 (93--160)160) <.001<.001

Total Total oocyteoocyte recovery raterecovery rate 74 (74 (++ 35)35) 88 (88 (++ 31)31) <.001<.001

Pregnancy rate/ pick up Pregnancy rate/ pick up 
(%) (%) 27%27% 24%24% nsns

OHSS rate (%)OHSS rate (%) 15% (3%)15% (3%) 10% (0.5%)10% (0.5%) ns ns 

Delvigne et al, 2003



NombreNombre de jour de coastingde jour de coasting
NbNb of of 
coasting coasting 

days days 

11--22
n=64n=64

33--44
n=73n=73

55--66
n=21n=21

PP

E2 E2 maxmax
pgpg/ml/ml

5181 5181 
(4604(4604--6378)6378)

6159 6159 
(5428(5428--7325)7325)

7308 7308 
(6382(6382--8219)8219)

<.001<.001

E2 (day HCG)E2 (day HCG)
pg/mlpg/ml

35053505
(3054(3054--4195)4195)

39113911
(2954(2954--4488)4488)

40214021
(3433(3433--4386)4386)

nsns

NbNb of of 
folliculesfollicules
> 20 mm> 20 mm

3 (23 (2--5)5) 6 (26 (2--10)10) 10 (610 (6--12)12) <.001<.001

OocyteOocyte
recovery recovery 

raterate

114 (78114 (78--163)163) 89 (6189 (61--117)117) 69 (4869 (48--80)80) <.001<.001

Total Total oocyteoocyte
recovery recovery 

raterate

80 (5880 (58--100)100) 70 (4670 (46--84)84) 59 (4459 (44--71)71) <.001<.001

Pregnancy Pregnancy 
rate (%)rate (%)

31%31% 25%25% 24%24% nsns

Delvigne et al, 2003



Coasting: E2: 6538 ± 2025 pg/ml et hCG quand E2: 2755 ± 650 pg/ml.





RRéésultatssultats de FIV et chute dde FIV et chute d’’E2E2

<30 % <30 % 
(n=54)(n=54)

3030--60 %60 %
(n=82)(n=82)

>60 %>60 %
(n=22)(n=22)

Pregnancy Pregnancy 
rate (%)rate (%)

2222 3030 2727

OHSS (%)OHSS (%) 1111 1818 1414

►► Pas de diffPas de difféérence du % de mrence du % de mééta IIta II
►► FFéécondation, clivage, qualitcondation, clivage, qualitéé έέ identiquesidentiques

Delvigne et al, 2003



COASTING:COASTING:

►►Modification quantitative mais non Modification quantitative mais non 
qualitative des ovocytesqualitative des ovocytes

►►RRééduit lduit l’’incidence des HSO mais ne les incidence des HSO mais ne les 
suprime passuprime pas

►►DonnDonnéées contradictoires sur la dures contradictoires sur la duréée du e du 
coasting et la chute dcoasting et la chute d’’E2. LutE2. Lutéïéïnisation nisation 
prpréématurmaturéée ?e ?(Moreno et al, 2004)(Moreno et al, 2004)



ConclusionsConclusions
DDéépisterpister les les patientespatientes àà risquerisque estest importantimportant
Le Le choixchoix dudu protocoleprotocole estest important+++ (MIV ????)important+++ (MIV ????)
AnnulerAnnuler le cycle le cycle estest la la seuleseule mmééthodethode qui qui prpréévientvient
ll’’HSOHSO
LL’’utilisationutilisation de de progestprogestééronerone estest prprééfféérablerable en en 
phase phase lutlutééaleale
DiffDifféérentesrentes mmééthodesthodes semblentsemblent diminuerdiminuer ll’’incidenceincidence
des HSO des HSO maismais sans les sans les supprimersupprimer
Il Il convientconvient de de choisirchoisir les les mmééthodesthodes les les moinsmoins
invasivesinvasives. Le coasting . Le coasting semblesemble aujourdaujourd’’huihui le le 
meilleurmeilleur compromiscompromis
On On peutpeut éégalementgalement combiner combiner plusieursplusieurs mmééthodesthodes: : 
«« coasting et coasting et congcongéélationlation »» ((IsikIsik et al., 2001)et al., 2001)







Are there predictive criteria of complicated Are there predictive criteria of complicated 
ovarian ovarian hyperstimulationhyperstimulation in IVF?in IVF?

A A DelvigneDelvigne, J , J VandrommeVandromme, , P Barlow, B P Barlow, B LejeuneLejeune and Leroy. Hum. and Leroy. Hum. 
ReprodReprod. 1991:6(7): 959. 1991:6(7): 959--962.962.

►► 14 OHSS / 599 IVF (2.3 %)14 OHSS / 599 IVF (2.3 %)

►► 2 control groups: 2 control groups: --20 IVF patients without 20 IVF patients without 
OHSS atOHSS at randomrandom

--14 high14 high respondersresponders

►► 8 hospitalisations8 hospitalisations
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The ovarian The ovarian hyperstimulationhyperstimulation syndrome in insyndrome in in--
vitro fertilizationvitro fertilization : a Belgian : a Belgian multicentricmulticentric study study 

I.Clinical and biological features. I.Clinical and biological features. 

A A DelvigneDelvigne, A , A DemoulinDemoulin, J , J SmitzSmitz, J , J DonnezDonnez, P , P KoninckxKoninckx, M , M DhontDhont, Y , Y 
EnglertEnglert, L , L DelbekeDelbeke, L , L DarcisDarcis, S , S GordtsGordts, P , P PuttemansPuttemans, J , J GerrisGerris, R , R 

ShoysmanShoysman and F Leroy. Hum.and F Leroy. Hum. ReprodReprod. 1993: 8(9) : 1353. 1993: 8(9) : 1353--1360.1360.

►► MulticentricMulticentric study group: 13 centresstudy group: 13 centres
►► 1988 to 19911988 to 1991
►► 128 OHSS and 256 controls128 OHSS and 256 controls
►► AimAim: characterisation: characterisation ofof clinicalclinical andand biologicalbiological

featuresfeatures



Are there predictive criteria of complicated ovarian Are there predictive criteria of complicated ovarian hyperstimulationhyperstimulation
in IVF ?in IVF ?

Controls: n= 20Controls: n= 20 OHSS: n= 14OHSS: n= 14 PP--valuevalue

Age (years)Age (years) 32.4 (2532.4 (25--39)39) 30.5 (2230.5 (22--39)39) NSNS

Number HMG ampoules (75 Number HMG ampoules (75 
IU/amp.)IU/amp.) 30.3 (1230.3 (12--60)60) 22.6 (1022.6 (10--46)46) NSNS

EE22 peak level (pg/ml)peak level (pg/ml) 1979 (9781979 (978--5777)5777) 4253 (27414253 (2741--
6038)6038) < .0001< .0001

EE22 rate of increaserate of increase 0.30 (0.170.30 (0.17--0.41)0.41) 0.39 (0.240.39 (0.24--.55).55) < .01< .01

EE22/dose of HMG/dose of HMG 81 (1981 (19--208)208) 223 (98223 (98--503)503) < .001< .001

Day of Day of oocyteoocyte retrieval (OPU)retrieval (OPU) 16.2 (1216.2 (12--21)21) 16.7 (1516.7 (15--19)19) NSNS

Number of eggs retrieved (OR)Number of eggs retrieved (OR) 7.4 (17.4 (1--19)19) 14.1 (814.1 (8--30)30) < .001< .001

EE22/egg retrieved /egg retrieved 315 (140315 (140--918)918) 297 (167297 (167--572)572) NSNS

Number of embryos transferredNumber of embryos transferred 2.9 (02.9 (0--3)3) 2.4 (02.4 (0--3)3) NSNS

Vitality score of all embryosVitality score of all embryos 11.4 (011.4 (0--28)28) 10.7 (010.7 (0--45)45) NSNS

Vitality score of transferred Vitality score of transferred 
embryosembryos 14.9 (014.9 (0--18)18) 16.4(016.4(0--18)18) NSNS



The ovarian The ovarian hyperstimulationhyperstimulation syndrome in insyndrome in in--vitro vitro 
fertilizationfertilization : a Belgian : a Belgian multicentricmulticentric study study 

I. Clinical and biological features. I. Clinical and biological features. 

Problems?Problems?

►►1) 1) definitiondefinition of OHSSof OHSS

►►2) 2) standardize E2 values from 9 standardize E2 values from 9 
laboratorieslaboratories with 3 kitswith 3 kits



The ovarian The ovarian hyperstimulationhyperstimulation syndrome in insyndrome in in--vitro fertilizationvitro fertilization : a : a 
Belgian Belgian multicentricmulticentric studystudy

I.Clinical and biological features.I.Clinical and biological features.

HaematologicalHaematological complications of OHSS casescomplications of OHSS cases
Type of disorderType of disorder No. No. (%)(%)

HaemoconcentrationHaemoconcentration 91 91 (71.1)(71.1)

ElectrolyticElectrolytic 70 70 (54.6)(54.6)

KK++ 31 31 (24.2)(24.2)

NaNa++ 29 29 (22.7)(22.7)

ClCl-- 5 5 (3.9)(3.9)

HC0HC033
-- 5 5 (3.9)(3.9)

CoagulationCoagulation 8 8 (6.2)(6.2)

Partial Partial thromboplastinthromboplastin timetime 1 1 (0.8)(0.8)

Activated partial Activated partial thromboplastinthromboplastin timetime 4 4 (3.1)(3.1)

Increased DIncreased D--dimersdimers 3 3 (2.3)(2.3)

Elevated Elevated transaminasestransaminases 33 33 (25.8)(25.8)



The ovarian The ovarian hyperstimulationhyperstimulation syndrome in insyndrome in in--vitro fertilizationvitro fertilization : a : a 
Belgian Belgian multicentricmulticentric study study 

I. Clinical and biological features.I. Clinical and biological features.

Severity of OHSSSeverity of OHSS

No. of cases No. of cases 
((%)%)

Days Days hospitalisationhospitalisation
(mean:8.3 days)(mean:8.3 days)

AscitesAscites at ultrasoundat ultrasound 111 (86.7)111 (86.7) 8.88.8
ClinicalClinical ascitesascites 91 (71.1)91 (71.1) 9.29.2
Pleural effusionPleural effusion 27 (21)27 (21) 13.713.7

Pericardial effusionPericardial effusion 4 (3)4 (3) 22.722.7

ThrombosisThrombosis 1 (0.8) 1 (0.8) 3030

othersothers 5 (3.9)5 (3.9)



Ovarian stimulation characteristics in OHSS and controlsOvarian stimulation characteristics in OHSS and controls

Controls Controls 
(n=256)(n=256)

OHSS OHSS 
(n=128)(n=128) PP

Duration of HMG Duration of HMG 
administration (days)administration (days) 10.7 10.7 ±± 3.63.6 10.7 10.7 ±± 2.62.6 NSNS

No. of HMG ampoules No. of HMG ampoules 
(75 IU/amp.)(75 IU/amp.) 30.8 30.8 ±± 12.712.7 25.7 25.7 ±± 9.69.6 <0.0001<0.0001

Log Log oestradioloestradiol concentration concentration 
(pg/ml) peak(pg/ml) peak 3.3 3.3 ±± 0.20.2 3.6 3.6 ±± 0.20.2 <0.0001<0.0001

OestradiolOestradiol rate of increase rate of increase 
((ßß)) 0.36 0.36 ±± 0.110.11 0.41 0.41 ±± 0.110.11 <0.0001<0.0001

Log oestradiol/Log oestradiol/dosedose of HMGof HMG 0.13 0.13 ±± 0.080.08 0.16 0.16 ±± 0.060.06 <0.0001<0.0001

Log Log oestradioloestradiol/duration of /duration of 
stimulationstimulation 0.27 0.27 ±± 0.070.07 0.30 0.30 ±± 0.050.05 <0.0001<0.0001

No. of eggs retrievedNo. of eggs retrieved 10.7 10.7 ±± 6.76.7 20.7 20.7 ±± 11.411.4 <0.0001<0.0001

Log Log oestradioloestradiol peak peak 
concentration/no. ORconcentration/no. OR 0.48 0.48 ±± 0.440.44 0.23 0.23 ±± 0.140.14 <0.0001<0.0001



Fertilization rate, number and quality of embryos in OHSS and coFertilization rate, number and quality of embryos in OHSS and control ntrol 
casescases

ControlsControls OHSSOHSS PP

Fertilization rateFertilization rate 47% 47% ±± 3232 48% 48% ±± 2828 NSNS

No. of embryos obtainedNo. of embryos obtained

TotalTotal 4.51 4.51 ±± 4.014.01 8.87 8.87 ±± 6.606.60 <0.0001<0.0001

GoodGood 2.18 2.18 ±± 2.572.57 3.95 3.95 ±± 4.324.32 <0.0001<0.0001

MediumMedium 1.48 1.48 ±± 2.012.01 3.45 3.45 ±± 4.064.06 <0.0001<0.0001

PoorPoor 0.91 0.91 ±± 1.721.72 1.54 1.54 ±± 1.961.96 0.00050.0005

No. of embryos transferredNo. of embryos transferred

TotalTotal 2.25 2.25 ±± 1.371.37 2.64 2.64 ±± 1.301.30 <0.01<0.01

GoodGood 1.45 1.45 ±± 1.301.30 1.95 1.95 ±± 1.331.33 0.00060.0006

MediumMedium 0.57 0.57 ±± 0.910.91 0.68 0.68 ±± 0.930.93 NSNS

PoorPoor 0.28 0.28 ±± 0.760.76 0.09 0.09 ±± 0.410.41 0.0060.006
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