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no de los progresos mas relevantes en el campo

de los tumores ginecologicos es la identificacion

de la causa del cancer cervicouterino, al haberse
esclarecido la participacion del virus del papiloma huma-
no en la evolucion de las lesiones intraepiteliales; en la
actualidad, se detecta hasta en 99.7% de los carcinomas
cervicales. Asi, pues, hoy en dia se buscan opciones para
llegar oportunamente al diagnostico. El primer articulo
original de esta edicion de GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA DE
MEXICO se escribio con el propoésito de mostrar la utilidad
diagnostica de la inspeccion visual del cuello uterino con
acido acético comparada con la citologia cervical.

La cistitis intersticial es un padecimiento frecuente pero
del que sigue desconociéndose su causa; en consecuencia,
el diagnostico puede presentar algunas dificultades. La
biopsia vesical, aunque no es especifica, puede apoyar
el diagnodstico y permite desechar la posibilidad de un
tumor o de otras enfermedades que acompafian a la cisti-
tis intersticial por lo que, en opinién de los autores de un
trabajo al respecto que se incluye en este nimero, debe
pensarse en la posibilidad de este padecimiento cuando la
paciente sufra sintomas de irritabilidad vesical, entre ellos
la nicturia. En opinion de estos especialistas en urologia
ginecologica, la cistoscopia es suficiente para confirmar
el diagndstico.

Un tema que cada dia cobra mayor interés entre los gi-
necologos y obstetras es el de las quejas por parte de las
pacientes que terminan en un juicio. Y ésta, también, es
la razén por la que la actualizacion médica continuada no

Ginecol Obstet Mex 2010;78(5):259

Editorial

disminuir la posibilidad de ser demandado. La satisfaccion
y el cumplimiento de las expectativas de las usuarias de los
servicios de salud estan estrechamente relacionados con la
atencion médica efectiva, amable, ofrecida sin limites de
tiempo y rigurosamente documentada en el expediente cli-
nico de la paciente. En los resultados de una investigacion
que tuvo como proposito identificar la demanda médica a
ginecoobstetras de Oaxaca llama la atencion que el 70%
de la atencion obstétrica la otorgaron especialistas, pero
menos de la mitad estaban certificados por el Consejo
Mexicano de Ginecologia y Obstetricia. Esto pone de
manifiesto la decisiva necesidad de la permanente actua-
lizacion y, sobre todo, de la certificacion y recertificacion
ante el Consejo de la especialidad.

Hace 55 afios, los maestros Alvarez Bravo, Castelazo Ayala
y Giménez Miranda sefialaron, en las paginas de GINECOLO-
GIA Y OBSTETRICIA DE MEXICO su sorpresa ante la evolucion
que habia sufrido la Endocrinologia en los Gltimos treinta
anos. “La asociacion de estrogenos y progesterona es
logica y benéfica. Se emplea para el tratamiento de la
amenorrea funcional, para la correccion de trastornos
menstruales que traducen grados progresivos de insufi-
ciencia ovarica, para la recuperacion del funcionamiento
ovarico en los casos de hemorragia uterina funcional,
en la esterilidad por insuficiencia de cuerpo luteo, en el
diagndstico precoz del embarazo, en el aborto habitual, en
la amenaza de aborto y en los casos de diabetes asociada
con el embarazo.”

Carlos Fernandez del Castillo S

solo es una obligacion profesional, sino una necesidad para Editor
www.nietoeditores.com.mx
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NIVEL DE EVIDENCIA

GINECcOLOGIA Y OBSTETRICIA DE MEXxIico utiliza los siguientes
niveles de evidencia para clasificar los articulos, con base en la
fuerza y complejidad de la metodologia aplicada por los inves-
tigadores.

1. Estudios clinicos controlados y aleatorizados, con homogeneidad e
intervalo de confianza estrecho o metandlisis

Protocolos de investigacion con definicion de mecanismos de con-
trol que operen antes y durante el desarrollo de la fase experimental
con el objeto de salvaguardar la seguridad del sujeto de experimen-
tacion. La aleatorizacion reduce los sesgos que aparecen en los es-
tudios de observacion e implica asignar los sujetos de estudio a gru-
pos similares y que los tratamientos que reciban puedan compararse
objetivamente. El intervalo de confianza debe reducir al minimo la
imprecision de las estimaciones puntuales.

1I-1. Estudios clinicos controlados pero sin aleatorizacion

Ensayos que se inician con la formulacion de una hipotesis que de-
fina claramente la variable independiente (intervencion) y la ma-
nipulacion que el investigador hara de dicha variable. Se requiere
definir las potenciales variables dependientes y los procedimientos
de control y vigilancia de estas variables, incluidos los posibles
efectos adversos. Definen el tiempo de duracion del experimento,
las potenciales fuentes de sesgo y las precisiones de caracter ético
pertinentes. Puesto que carece de aleatorizacion la posibilidad de
sesgo aumenta.

1I-2. Estudios de cohorte o caso-control, preferentemente multicéntri-

Ccos, 0 consensos

Implican seguir grupos de sujetos en el tiempo, con dos propositos
primarios: descriptivo, tipicamente para describir la incidencia de
ciertos sucesos en el tiempo; y analitico, para analizar asociaciones
entre exposicion y resultados. Estos estudios comparan un resultado
en particular (como el cancer cérvico-uterino) en grupos de pacientes
con similitudes en muchos aspectos, pero que se diferencian por una
cierta caracteristica (por ejemplo, mujeres que fuman comparadas
con las que no fuman); el seguimiento es a largo plazo con vigilan-
cia cuidadosa de la influencia de factores de riesgo. Los estudios
de caso-control comienzan con la identificacion de pacientes con la
enfermedad (u otro resultado) de interés, y un grupo apropiado de
individuos sin la enfermedad (controles), los compara a ambos: los
que tienen la enfermedad en estudio (casos) y un grupo muy similar
de personas sin la enfermedad (controles).

1I-3. Estudio de observaciones multiples con o sin intervencion; estu-
dios sin control y grandes series de casos

Son el relato o comunicacion de lo que se ha observado sin la apli-
cacion de alguna metodologia reconocida y sin algln tipo de con-
trol, como las observaciones de eficacia de algun farmaco, sin la
correspondencia de comparacion. Son la comunicacion de un caso
que, simplemente, se agrega a la lista de los ya reportados.

1I1. Opiniones basadas en experiencias clinicas, estudios descriptivos,
observaciones clinicas o informes de comités de expertos

Son opiniones de expertos, sin valoracion critica explicable o,
simplemente, basados en la fisiologia. Los autores sélo reportan lo
observado y lo interpretan a través de la optica de su experiencia
personal.
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Articulo original

Comparacién de la utilidad diagnostica entre la inspeccién visual con
acido acético y la citologia cervical

Nadia Velazquez-Hernandez,* Luis Francisco Sanchez-Anguiano,* Edgar Felipe Lares-Bayona,* Vicente
Cisneros-Pérez,** Reinaldo Humberto Milla-Villeda,** Francisco de Asis Arreola-Herrera,* José Antonio
Navarrete-Flores,* Maricela Aguilar-Duran,* Teresita Nufiez-Marquez,* Dora Alicia Rueda-Cisneros*

Nivel de evidencia: 1I-3

RESUMEN

Antecedentes: en México, el cancer cervicouterino es la segunda causa de muerte en mujeres, después del cancer de mama. El virus
del papiloma humano se relaciona con las lesiones intraepiteliales, y se detecta hasta en 99.7% de los carcinomas cervicales. A pesar de
ser un padecimiento de facil deteccién, muchas mujeres lo sufren.

Objetivo: determinar la utilidad diagndstica de la inspeccién visual del cuello uterino con acido acético comparada con la citologia cer-
vical.

Pacientes y método: estudio de pruebas diagnodsticas realizado en el Centro de Atencién Materno Infantil y Planificacion Familiar, en
Durango, Dgo, México, del 23 de agosto de 2005 al 13 de noviembre de 2006. Se examinaron 1,521 participantes que acudieron de
forma consecutiva a la Clinica de Deteccién Oportuna de Cancer Cervicouterino. Se les practicaron la prueba del acido acético y citologia
cervical, y se les tomo una fotografia digital que evaluaron tres interobservadores triple ciego. A las pacientes que resultaron positivas a
cualquiera de las pruebas, se les realizé colposcopia o biopsia, o ambas. Al 10% de la poblacion negativa seleccionada al azar también
se le realiz6 el mismo procedimiento. Se determinaron: sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos y negativos. Para la con-
cordancia interobservador se determin6 el indice de Kappa.

Resultados: la sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos y negativos para la inspeccion visual con acido acético fueron
de 20, 97, 5y 99%, respectivamente. Para la citologia cervical fueron de 80, 99, 57 y 99%, respectivamente. La fuerza de concordancia
entre los interobservadores fue pobre.

Conclusiones: en este estudio, la citologia cervical fue mas util que la inspeccién visual con acido acético para detectar oportunamente
displasias o cancer cervicouterino: detect6 todos los casos verdaderos positivos confirmados por biopsia.

Palabras clave: inspeccion visual con acido acético, citologia cervical, cancer cervicouterino.

ABSTRACT

Background: In Mexico, cervical cancer is the second leading cause of death in women after breast cancer. The human papillomavirus
is associated with intraepithelial lesions, detected up to 99.7% of cervical carcinomas. Despite being easy to detect is a condition that
many women suffer.

Objective: To determine the diagnostic utility of the visual inspection with acetic acid of the uterine cervix compared with the cervical
cytology.

Patients and method: Study of diagnostic tests. The study was realized in the Centro de Atencién Materno Infantil y Planificacion Familiar
of the Instituto de Investigacién Cientifica, Durango, Mexico, research of the Juarez University of the State of Durango, from August 23, 2005
to November 13, 2006. 1,521 participants were examined who went consecutively to opportune detection of cervical cancer. One doctor
practiced the test of acetic acid and cervical cytology to them, and one digital photograph, which was evaluated by three inter-observers
triple blind. Those that was positive to anyone of these tests, were remitted to colposcopy and/or biopsy; also to 10% of selected nega-
tive population randomly was realized this procedure. Sensitivity, specificity, positive and negative predictive values and exactitude were
determined. For the agreement inter-observer index of Kappa was used.

Results: Sensitivity, specificity, values predictive positive, negative and exactitude for the visual inspection with acetic acid were 20, 97,
5 and 99%, respectively. For the cervical cytology were of 80, 99, 57 and 99%, respectively. The force of agreement between the inter-
observant was poor.

Conclusions: In this study cervical cytology was more useful than visual inspection with acetic acid to detect dysplasias or cervical cancer
opportunely, due to detect all the positive true cases confirmed by biopsy.

Key words: visual inspection with acetic acid, cervical cytology, cervical cancer.

ISSN-0300-9041 Volumen 78, nim. 5, mayo 2010 261



Velazquez-Hernandez N y col.

RESUME

Antécédents: au Mexique, le cancer du col de I'utérus est la deuxiéme cause de décés chez les femmes apres le cancer du sein. Le virus
du papillome humain est associé a des Iésions intra-épithéliales et est détecté seulement dans 99,7% des cancers du col utérin. Bien qu'il
soit facile de détecter un état de nombreuses femmes souffrent.

Objectif: pour déterminer I'utilité diagnostique de I'inspection visuelle du col a I'acide acétique par rapport a la cytologie cervicale.
Matériel et méthode: étude de tests diagnostiques effectués au Centre de santé maternelle et infantile et planification familiale a Durango,
Durango, au Mexique, le 23 aot 2005 a Novembre 13, 2006. 1.521 participants ont été examinés consécutivement fréquenté la clinique
sur la détection précoce du cancer du col utérin. lls ont pratiqué le test de I'acide acétique et de la cytologie du col utérin, et ils ont pris
une photo numérique inter évalué trois triple aveugle. Chez les patients qui étaient positifs au test a été effectué, soit une colposcopie ou
une biopsie, ou les deux. 10% de la population négative choisis au hasard ont également subi la méme procédure. Ont été déterminées:
la sensibilité, spécificité, valeurs positives et négatives de prédiction. Pour accord interobservateur a été déterminé l'indice Kappa.
Résultats: la sensibilité, la spécificité, valeurs positives et négatives de prédiction pour I'inspection visuelle a I'acide acétique 20, 97, 5
et 99% respectivement. Pour la cytologie du col utérin ont été de 80, 99, 57 et 99% respectivement. La force de I'accord entre l'inter était
pauvre.

Conclusions: dans cette étude, la cytologie du col utérin a été plus utile que I'inspection visuelle avec I'acide acétique pour déceler pré-
cocement la dysplasie cervicale ou de cancer: détecter tous les cas de vrais positifs confirmés par biopsie.

Mots-clés: inspection visuelle avec I'acide acétique, la cytologie du col utérin, le cancer du col de l'utérus.

RESUMO

Antecedentes: no México, o cancer de colo do Utero € a segunda principal causa de morte em mulheres apés o cancro da mama. O virus
do papiloma humano esté associada a lesées intra-epiteliais e é detectado em apenas 99,7% dos carcinomas do colo do uUtero. Apesar
de ser facil de detectar e uma condigdo de muitas mulheres sofrem.

Objetivo: determinar o utilitario de diagnéstico de inspecgéo visual do colo com acido acético em comparagdo com a citologia cervical.
Material e método: estudo de testes de diagndstico feito no Centro de Atengdo Materno-Infantil e Planejamento Familiar, em Durango,
Durango, México, 23 de agosto de 2005 a 13 de novembro, 2006. 1,521 participantes foram examinados consecutivamente e atendidos
no ambulatério de Detecgao Precoce do Cancer Cervical. Eles praticavam o teste de acido acético e da citologia cervical, e tirou uma foto
digital que interobservador avaliados trés triplo cego. Nos pacientes que foram positivos para ambos os testes foi realizada colposcopia
e biépsia, ou ambos. 10% dos selecionados aleatoriamente negativo da populagdo também foram submetidos ao mesmo procedimento.
Foram determinados: a sensibilidade, especificidade, valores positivos e negativos de previsdo. Para a concordancia interobservador foi
determinado o indice Kappa.

Resultados: a sensibilidade, especificidade, e valores preditivos negativos para a inspegéo visual com acido acético 20, 97, 5 e 99%,
respectivamente. Para a citologia cervical foi de 80, 99, 57 e 99%, respectivamente. A forga de um acordo entre o inter era pobre.
Conclusdes: neste estudo, a citologia cervical foi mais util do que a inspegao visual com acido acético para detectar displasia cervical ou
cancer precoce: detectar todos os casos verdadeiros positivos confirmados por bidpsia.

Palavras-chave: inspecao visual com acido acético, citologia cervical, cancer cervical.

1 cancer cervicouterino se caracteriza por creci-
miento anormal y diseminado de células en el
cuello uterino que se multiplica de forma incontro-
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lada y avanzan entre los tejidos normales, destruyéndolos
y alterando su funcionamiento.! El cancer cervicouterino
es un problema importante de salud publica en el mundo,
principalmente en los paises en desarrollo; en México, es la
segunda causa de muerte en mujeres, después del cancer de
mama. En 2002, la tasa media nacional de mortalidad fue
de 16.2 por cada 100,000 mujeres de 25 afios y mas.>?
Uno de los avances mas significativos es la identifica-
cion de la causa del cancer cervicouterino, al esclarecer
el papel que tiene el virus del papiloma humano (VPH)
en la evolucion de las lesiones intraepiteliales, ya que se
ha detectado hasta en 99.7% de los carcinomas cervicales.
La infeccion por virus del papiloma humano se trasmite
sexualmente. En la mayoria de las mujeres la infeccion
es asintomatica y en 80% de ellas desaparece esponta-
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neamente en un periodo entre 12 y 18 meses, debido a
una respuesta efectiva del sistema inmunoldgico. Se han
identificado mas de 100 genotipos, el riesgo se incrementa
hasta siete veces mas con los tipos 16 y 18, considerados
carcinogénicos.*? En un estudio realizado en mujeres de
la ciudad de Durango el predominio de virus del papiloma
humano fue de 4.8%; la mayoria de las mujeres infecta-
das tenia el genotipo 16, esta observacion puede explicar
la alta tasa de mortalidad por cancer cervicouterino en
nuestra region. '

A pesar de ser una enfermedad factible de ser detectada
en etapas tempranas y tratada de manera oportuna —debido
al largo periodo que transcurre entre la infeccion viral,
la evolucion de la neoplasia intraepitelial cervical y el
cancer— sigue afectando a muchas mujeres.

La prueba de tamizaje alternativa que se utilizé en
este estudio fue la inspeccion visual con acido acético.
Esta prueba podria tener ventajas en comparacién con
la citologia cervical ya que es una prueba mas sencilla,
facil de aprender, depende de minima infraestructura, los
resultados estan disponibles de inmediato y requiere una
sola visita."

El objetivo del estudio fue determinar la utilidad
diagnostica de la inspeccion visual con acido acético
comparada con la citologia cervical para detectar displasias
y cancer cervicouterino mediante la sensibilidad, especi-
ficidad, valores predictivos positivos y negativos de cada
una de las pruebas.

PACIENTES Y METODO

Estudio de pruebas diagnosticas realizado en la ciudad de
Durango, México, en pacientes que acudieron a deteccion
oportuna de cancer al Centro de Atencion Materno Infantil
y Planificacion Familiar del Instituto de Investigacion
Cientifica de la Universidad Juarez del Estado de Duran-
go, entre el 23 de agosto de 2005 y el 13 de noviembre
de 2006.

Se incluyeron mujeres entre 15 y 45 afios y antecedente
de inicio de relaciones sexuales; se excluyeron las histe-
rectomizadas y las que al menos una vez en la vida se les
practic conizacion, crioterapia o electrocoagulacion del
cuello uterino, radioterapia o quimioterapia por cancer
cervicouterino invasor.

El muestreo fue no probabilistico incidental y las
muestras se tomaron en forma consecutiva en el orden en

que acudieron las participantes al estudio. El tamaiio de la

muestra se calculo con base en una prevalencia de 1% de

citologias anormales en el Instituto de Investigacion Cien-

tifica, con un nivel de confianza de 95% y una precision de

0.005; se utilizo la siguiente formula estadistica:

2 (pq)/d>n=1.96x (0.01 x 0.99) =
0.000025; n=1,521.

z (1-a/2)

Una trabajadora social les explico amplia y detalla-
damente a las participantes el objetivo del estudio y el
procedimiento a seguir. Se les pidid firmar una carta
de consentimiento informado. Quienes aceptaron y
cumplieron con los criterios de inclusion recibieron un
cuestionario que constd de los siguientes capitulos: a)
datos de identificacion, b) datos sociodemograficos, c)
antecedentes reproductivos y d) antecedente de tabaquis-
mo, con 18 preguntas.

Una médica general se adiestré para la aplicacion
de la técnica de inspeccion visual con acido acético, la
capacitacion fue autodidacta y consistio en una revision
tedrica del manual practico para la deteccion visual de
las neoplasias cervicales preparado por la International
Agency for Research on Cancer. El adiestramiento practico
consistio en la aplicacion de la técnica de inspeccion visual
con acido acético a 50 pacientes, que fueron la prueba
piloto del estudio.

Para la toma de muestras, se introdujo en el orificio
vaginal un espéculo vaginal bivalvo de Collin, en segui-
da, con un hisopo de algodén impregnado en solucion de
acido acético al 3%, se aplicé suavemente y se mojé todo
el cuello uterino. Después de tres minutos se observo a
simple vista con una lampara con un foco de luz de 100
watts.

Finalizada la técnica de la inspeccion visual con acido
acético, los datos de cada participante se registraron e
incluyeron: nimero de participante, iniciales del nombre
completo y los resultados de la inspeccion visual con acido
acético. Para fines de este estudio, un resultado positivo
para la inspeccion visual con acido acético fue en el que
se observaron zonas acetoblancas de color blanco opaco,
mate o blanco ostra con bordes regulares o irregulares en
la zona de transformacion, juntas o contiguas a la union
escamoso-cilindrica, o cercanas al orificio externo, si no
se ve la unidn escamoso-cilindrica (Figura 1); negativa
cuando hubo ausencia de zonas acetoblancas en el cuello
uterino. (Figura 2)

ISSN-0300-9041 Volumen 78, nium. 5, mayo 2010

263



Velazquez-Hernandez N y col.

Figura 1. Prueba de acido acético positiva. Se observa area
acetoblanca, gruesa, con bordes irregulares, que abarca toda la
circunferencia del cuello uterino.

Figura 2. Prueba de acido acético negativa. No se observan areas
acetoblancas en el cuello uterino.

Posteriormente se tomd una fotografia digital del cuello
uterino, con una camara digital de 5 megapixeles a una
distancia de 15 a 20 cm, aproximadamente, para realizar
un andlisis de concordancia entre tres evaluadores exter-
nos cegados entre ellos y comparadas con el observador
principal, que fue quien aplic6 ambas pruebas. Este estudio
se considerd como prueba de referencia y cada evaluador
consignd su observacidon por separado, utilizando los
mismos criterios de positividad y negatividad descritos.
Para el andlisis estadistico se eliminaron las fotografias
que los interobservadores consideraron no valorables, por
mala calidad de la imagen.

Finalmente, para la muestra citologica, se introdujo
en el canal endocervical un cepillo citologico desechable
estéril (Cytobrush) y se giré 360 grados dos veces en el
sentido de las manecillas del reloj. La muestra se colocd
en el tercio medio de una laminilla previamente marcada
en el tercio superior con el nimero de citologia e iniciales
del nombre de la participante. Para la muestra exocervical
se utilizo una espatula de madera Ayre que se rot6 a 360
grados dos veces y se coloco en el tercio inferior de la
laminilla. Se fij6 la muestra con una solucion hidrosoluble
en aerosol, rociando con movimientos alternativos de un
lado hacia otro y manteniendo la valvula a una distancia
de 15 a 20 centimetros de la preparacion.

Para fines de este estudio, los resultados positivos para
citologia cervical fueron los que tuvieran datos de virus
del papiloma humano, atipias celulares como ASCUS,
AGUS, ASCUS-H, lesiones intraepiteliales de bajo y
alto grado, carcinoma epidermoide o adenocarcinoma.
Cada laminilla fue tefiida con la técnica de Papanicolaou
por dos citotecnologas en el laboratorio del Instituto de
Investigacion Cientifica, los resultados se reportaron segun
el criterio del sistema Bethesda. Las participantes que
fueron positivas para inspeccion visual con acido acético
o citologia cervical, o ambas, se remitieron a colposcopia
y s6lo en caso necesario, y a criterio del colposcopista,
se tomo6 biopsia dirigida. El procedimiento anterior se
realizo en el Instituto de Investigacion Cientifica por un
especialista certificado en ginecologia y obstetricia, asi
como en el area de colposcopia. Un especialista certifica-
do en patologia en el mismo instituto reviso las muestras
histopatologicas.

El patron de referencia para este estudio fueron la
colposcopia, la biopsia (esta ultima indicada sélo por
razones clinicas), o ambas. Una vez obtenidos los re-
sultados de la colposcopia o de la biopsia, se cito a las
participantes para informarles acerca de su diagnostico.
Para determinar la especificidad se seleccioné al azar a
10% de la poblacion con resultado negativo en la ins-
peccidn visual con dcido acético y en la citologia, que
se refirid a colposcopia.

Los casos que se diagnosticaron con algun tipo de dis-
plasia o cancer cervicouterino se remitieron a la clinica de
displasias del Hospital General de la Secretaria de Salud
de la ciudad de Durango, para su control y tratamiento.
Para este estudio se consideré un 10% de pérdida de
participantes.
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Se disefi6 una base de datos en visual Fox con variables
de tipo numérico y tipo caracter, asi como campos de
tipo Memo para la captura de imagenes. Para el analisis
estadistico se utiliz6 el programa SPSS version 15. Para
determinar la concordancia interobservador se utilizo el
indice de Kappa, para este estudio se utilizo la siguiente
escala de valoracion para medir la fuerza de concordancia:
<0.20 =pobre, 0.21-0.40 = débil, 0.41-0.60 = moderada,
0.61-0.80 =buena, 0.81-1.0 = muy buena. Para determinar
sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos y
negativos se utilizaron el método de 2 x 2 y las siguientes
formulas: sensibilidad = a/(a+c), especificidad = d/(b+d),
valor predictivo positivo = a/(at+b), valor predictivo ne-
gativo = d/(c+d).

RESULTADOS

En este estudio participaron 1,521 mujeres, 46 de ellas
no se incluyeron en el analisis estadistico: 30 no tenian
informacion suficiente para identificarlas, 15 no acudieron
a colposcopia y una tuvo colposcopia no satisfactoria; en
total se estudiaron 1,429 pacientes.

Las caracteristicas sociodemograficas y reproductivas
de las participantes fueron las siguientes: la media de
edad fue de 34 afios, con minimo de 16 y maximo de 45
afios. El promedio de afios de escolaridad estudiados de
las participantes y del o los compafieros fueron de 12 y
11, respectivamente. La mayoria inici6é su vida sexual a
los 20 afios, en promedio tuvieron un compaiero sexual,
un embarazo y un parto. El 41% eran amas de casa, el
resto eran profesionistas, empleadas y estudiantes. E1 59%
originarias de la ciudad de Durango, el resto del estado de
Durango o de otro estado de la Republica Mexicana. El
70% eran casadas. En cuanto al lugar de residencia de los
ultimos cinco afos del o los compatfieros sexuales de las
participantes, 80% fueron de la ciudad de Durango.

El 74% de las mujeres nunca uso preservativo, 13%
ocasionalmente, 7% casi siempre y s6lo 6% siempre. El
10% de la poblacion utiliz6 anticonceptivos hormonales
por cinco o mas afios ininterrumpidos. El 17% de nues-
tra poblacion refirié tabaquismo positivo, la mayoria en
grado leve.

De las 1,475 participantes incluidas en el analisis es-
tadistico, las positivas en la inspeccion visual con acido
acético fueron 50 y 16 en citologia cervical y negativas
1,425 y 1,459, respectivamente.

Con la inspeccion visual con acido acético los casos
verdaderos positivos fueron 2: lesiones intraepiteliales
de bajo grado, confirmados por biopsia. Los verdaderos
negativos fueron 1,431, los casos falsos positivos 34 y los
falsos negativos 8.

Para la citologia cervical, los casos verdaderos posi-
tivos fueron ocho, de los cuales la biopsia confirmé tres
lesiones intraepiteliales de bajo grado y cinco lesiones
intraepiteliales de alto grado. Los casos verdaderos nega-
tivos fueron 1,459, los falsos positivos seis y los falsos
negativos dos.

La sensibilidad de la inspeccion visual con acido acético
fue menor de la esperada, de so6lo 20% comparada con la
citologia cervical de 80%, la especificidad fue similar en
ambas pruebas. (Cuadro 1)

Para el analisis de concordancia, los tres interobser-
vadores se compararon con el observador que aplico la
prueba de la inspeccion visual con acido acético, consi-
derado para este estudio como la prueba de referencia. Se
examinaron 1,517 fotografias digitales y las consideradas
no valorables se eliminaron del analisis, ya que las ima-
genes eran técnicamente dificiles de interpretar. La fuerza
de concordancia de los tres interobservadores comparada
con el observador principal fue pobre porque el indice de
Kappa fue menor de 0.20. (Cuadros 2 y 3)

En este estudio no se detectaron casos de carcinoma
epidermoide invasor confirmado por biopsia.

DISCUSION

Algunos autores en estudios recientes refieren que la
inspeccion visual con acido acético desempeiia un papel
similar o incluso superior que la citologia cervical conven-
cional en la deteccion de anormalidades cervicouterinas.
Sankaranarayanan y col., en un estudio realizado en India
con 3,000 mujeres, detectaron con la inspeccion visual con
acido acético 90% de los casos de lesiones intraepiteliales
de gran malignidad o cancer cervicouterino invasor.'? Asi
mismo Otavviano y La Torre concluyeron la eficacia de
dicha prueba al detectar 98.4% de displasias y cancer
cervicouterino en su grupo de estudio."

La inmediata disponibilidad de los resultados suele
ser un factor decisivo para garantizar la eficacia de un
programa de tamizaje, y s6lo la inspeccion visual con
acido acético confiere resultados instantaneos. Sin em-
bargo, en nuestro estudio la citologia cervical fue la que
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Cuadro 1. Sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos y negativos de cada prueba

Prueba Sensibilidad

(IC: 95%)

Especificidad
(IC: 95%)

Valor predictivo positivo  Valor predictivo negativo
(IC: 95%) (IC: 95%)

Inspeccién visual con acido acético 20% (18-22%)

Citologia cervical 80% (78-82%)

97% (98-99.5%)
99% (98-99.5%)

5% (3.9-6.1%)
57% (54-59%)

99% (98-99.5%)
99% (98-99.5%)

Fuente: Encuesta directa. Instituto de Investigacién Cientifica de la UJED. 2005-2006.

Cuadro 2. Frecuencia de positividad y negatividad de las fotografias digitales

Observador principal Interobservador 1 Interobservador 2 Interobservador 3
n % n % n % n %
Positivos 50 3.3 216 14.2 83 5.5 85 5.6
Negativos 1,457 96 990 65.3 1,101 72.6 1,163 76.7
No valorables* 10 0.7 311 20.5 333 22.0 269 17.7
Total 1,517 - 1,517 - 1,517 - 1,517 -
* Cervicografias borrosas, eliminadas del analisis estadistico.
Fuente: Encuesta directa. Instituto de Investigacion Cientifica de la UJED. 2005-2006.
Cuadro 3. Concordancia entre los interobservadores con el observador principal
Observador principal Interobservador 1 Interobservador 2 Interobservador 3
Positivos 18 7 14
Negativos 974 1,071 1,140
indice de Kappa 0.10 0.07 0.19
n=1,517.

Fuente: Encuesta directa. Instituto de Investigacién Cientifica de la UJED. 2005-2006.

detectd todos los casos verdaderos positivos confirmados
por biopsia.

Consideramos que hay varios factores que producen
resultados tan variables en los distintos estudios en donde
se comparan estas dos pruebas de tamizaje, pues existen
algunas caracteristicas muy variables de la inspeccion
visual con 4cido acético que influyen en la correcta iden-
tificacion de las zonas acetoblancas, ya que en la mayor
parte de los estudios publicados existen diferencias en
cuanto al tipo y cantidad de personal de salud que realiza
¢ interpreta la prueba (médicos, paramédicos, pasantes
de enfermeria, ginec6logos especialistas y parteras). En
cuanto a la capacitacion de dicho personal, la duracion del
adiestramiento varia de tres a seis dias o incluso meses, de
igual manera, no existen actualmente instrumentos bien
establecidos para evaluar la competencia del personal
porque en todos los estudios los criterios de evaluacion y

de positividad de la prueba son diferentes. Existe variabi-
lidad en cuanto a los tipos y la intensidad de la luz, pues
algunos utilizan luz de haldgeno o lampara de mano. Otro
aspecto importante es que varia la secuencia de aplicacion
de las pruebas, algunos aplican la inspeccion visual con
acido acético antes que la citologia cervical o viceversa,
o incluso otra prueba adicional.

Una desventaja de la inspeccion visual con 4cido acéti-
co es la gran cantidad de casos falsos positivos observada
en nuestro estudio, como en otros trabajos publicados
comparada con la citologia.'* El mejor desempeno de la
inspeccion visual con acido acético en otras poblacio-
nes'>!% puede deberse a una practica clinica mas intensiva
relacionada con la capacitacion necesaria para la correcta
implantacion de esta prueba.'” No obstante, en los lugares
en donde el servicio de citologia esta bien establecido
—como el nuestro— es necesario evaluar esta técnica mas a
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fondo, pues la inspeccion visual con acido acético podria
ser un método eficaz en funcidn del costo.

CONCLUSIONES

En nuestro estudio, la prueba de mayor utilidad para
diagnosticar displasias y cancer cervicouterino fue la
citologia cervical, ya que detectd todos los casos verda-
deros positivos confirmados por biopsia, comparada con
la inspeccion visual con acido acético; esta técnica tuvo
mayor porcentaje de casos falsos positivos que la citologia
cervical. La fuerza de concordancia entre los interobser-
vadores fue pobre.
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Articulo original

Alfa fetoproteina como predictor temprano de desenlace perinatal

adverso
Ricardo Garcia-Cavazos,* Alinne Colin-Valenzuela,** Salvador Espino y Sosa***

Nivel de evidencia: II-3

RESUMEN

Antecedentes: |a alfa fetoproteina es una glucoproteina producida por el feto, que sirve como marcador en el suero materno para predecir
algunos desenlaces perinatales adversos.

Objetivo: establecer la relacion entre resultados perinatales adversos (obstétricos y neonatales) y las concentraciones de alfa fetoproteina
en suero materno en unidades multiplos de la mediana (MoM).

Pacientes y método: estudio de cohorte, prospectivo, en el que se evaluaron los desenlaces perinatales de 283 mujeres embarazadas, a
quienes se les determind la concentracién sérica de alfa fetoproteina entre las 15 y 20 semanas de gestacion. La comparacion de la alfa
fetoproteina se realizd con la comparacion de multiplos de la mediana (MoM). El estudio se hizo en el Instituto Nacional de Perinatologia,
de agosto de 2007 a enero de 2008.

Resultados: el punto de corte de 1.5 U MoM incrementa el riesgo de parto pretérmino (RR: 1.77, IC 95%: 1.04-3.03), desprendimiento
prematuro de placenta normoinserta (RR: 3.67, IC 95%: 1.59-8.49), acretismo placentario (RR: 3.67, IC 95%: 1.59-8.49) y restriccion
del crecimiento intrauterino (RR: 2.86, IC 95%: 1.74-4.68). Se encontrdé una minima correlacion negativa entre la concentracion de alfa
fetoproteina en mdltiplos de la mediana y el peso del recién nacido (r = -0.12, p = 0.047) pero sin relacién con las semanas de gestacion
al nacimiento.

Conclusiones: existe relacion entre el resultado perinatal adverso y las concentraciones anormales de alfa fetoproteina. La evidencia de
aumento en la concentracion de alfa fetoproteina en fetos sin defectos congénitos debe orientar al clinico a otros desenlaces perinatales
adversos e integrarlos a la asesoria de riesgo.

Palabras clave: alfa-fetoproteina, embarazo, desenlace perinatal, tamizaje.

ABSTRACT

Background: The alpha-fetoprotein (AFP) is a glycoprotein, which is produced by the human fetus. Previous studies have shown associa-
tions between elevated AFP levels and an increased risk of adverse perinatal outcomes.

Objective: To determine if abnormal AFP levels are associated with adverse perinatal outcomes. The AFP concentrations were calculated
as Multiples of the medians (MoM).

Patients and method: A prospective cohort study, including 283 pregnant women, the maternal serum concentration of AFP was deter-
mined between 15 and 20 weeks of pregnancy, and the pregnancy was followed until term, when we search for the perinatal outcomes.
The study was made in the Instituto Nacional de Perinatologia, in Mexico City, from August 2007 to January 2008. For the analyses, the
AFP concentrations were calculated as Multiples of the medians (MoM).

Results: The threshold of 1.5 MoM increases the risk for preterm delivery (RR: 1.77, IC 95%: 1.04-3.03), abruption placentae (RR: 3.67, IC
95%: 1.59-8.49), placenta accreta (RR: 3.67, IC 95%: 1.59-8.49) and for intrauterine growth restriction (RR: 2.86, IC 95%: 1.74-4.68) There
was a weak relation between AFP concentration and birth weight (r =-0.12, p = 0.047) and no correlation with pregnancy weeks at birth.
Conclusions: There is a relation between adverse perinatal outcome and abnormal AFP levels. The evidence of an increase in the AFP
concentration in fetuses without congenital defects should alert de clinician about the possibility of other adverse perinatal outcomes and
those results must be included in the prenatal risk assessment.

Key words: alpha-fetoprotein, pregnancy, perinatal outcome, screening.

RESUME

Antécédents: I'alpha-foetoprotéine est une glycoprotéine produite par le foetus, qui sert de marqueur sérique maternel pour la prédiction
des effets indésirables périnatale.

Objectif: établir la relation des résultats périnataux indésirables (obstétricales et néonatales) avec des concentrations d’alpha-foetoprotéine
dans les unités de SM-multiples de la médiane (MoM).
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Patients et méthode: une cohorte, une étude prospective qui a évalué les résultats périnataux de 283 femmes enceintes qui sont déterminés
alpha-foetoprotéine sérique entre 15 et 20 semaines de gestation. Comparaison des alphafcetoprotéine a été réalisée avec la comparaison
des multiples de la médiane (MoM). L'étude a été menée a I'lnstitut national de périnatalogie, aoat 2007 to Janvier 2008.

Résultats: le seuil de 1,5 MoM U augmente le risque d’accouchement prématuré (RR: 1,77, IC 95%: 1,04 a 3,03), le décollement nor-
moinsert (RR 3,67, IC 95%: 1,59 a 8,49), le placenta accreta (RR: 3,67, IC 95%: 1,59 a 8,49) et la restriction de croissance intra-utérin
(RR: 2,86, IC 95%: 1,74 a 4,68). Il y avait une faible corrélation négative entre les multiples sérique alpha foetoprotéine de la médiane et
le poids de naissance (r =-0,12, p = 0,047), mais rien a voir avec les semaines de gestation a la naissance.

Conclusions: il existe une relation entre les résultats périnatals indésirables et des niveaux anormaux de alphafcetoprotéine. Témoignage
d’augmentation des concentrations de alphafcetoprotéine chez les foetus sans anomalies congénitales devraient guider le clinicien a
d’autres résultats périnataux indésirables et d’intégrer les conseils de risque.

Mots-clés: alpha-foetoprotéine, la grossesse, le résultat périnatal, le dépistage.

RESUMO

Antecedentes: a alfa-fetoproteina € uma glicoproteina produzida pelo feto, que serve como marcador sérico materno na predicédo de
alguns resultados perinatais adversos.

Objetivo: estabelecer a relacdo de resultados perinatais adversos (obstétrica e neonatal) com concentragdes de alfa-fetoproteina em
unidades SM-multiplos da mediana (MoM).

Pacientes e método: a coorte, estudo prospectivo que avaliou os resultados perinatais de 283 gestantes que estdo determinados a alfa-
fetoproteina sérica entre 15 e 20 semanas de gestagdo. Comparagao de alfa-fetoproteina foi realizada com a comparacdo de multiplos
da mediana (MoM). O estudo foi conduzido no Instituto Nacional de Perinatologia, agosto de 2007 a janeiro de 2008.

Resultados: o corte de 1,5 MoM U aumenta o risco de parto prematuro (RR: 1,77, IC 95%: 1,04-3,03), descolamento normoinserta (RR
3.67, IC 95%: 1,59-8,49), placenta acreta placenta (RR: 3,67, IC 95%: 1,59-8,49) e restricdo de crescimento intra-uterino (RR: 2,86, IC
95%: 1,74-4,68). Houve uma baixa correlagado negativa entre a alfa-fetoproteina do soro multiplos da mediana e peso ao nascer (r =-0,12,
p =0,047), mas sem relagdo com as semanas de gestagdo, no nascimento.

Conclusdes: existe uma relagéo entre os resultados perinatais adversos e niveis anormais de alfa-fetoproteina. Evidéncias de aumento
das concentragdes de alfa-fetoproteina em fetos sem defeitos congénitos devem guiar o clinico para outros resultados perinatais adversos
e integrar consultoria de risco.

Palavras-chave: alfa-fetoproteina, a gravidez, o resultado perinatal, o rastreio.

n los ultimos afios, la determinacion de marcadores

séricos maternos como parte del control prenatal

representa una practica rutinaria en algunos cen-

tros hospitalarios; sin embargo, el uso de todos ellos en la
poblacion general no es una practica factible.

Uno de los marcadores mas estudiados es la alfa feto-

proteina, cuya produccion se inicia en la cuarta semana de
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gestacion y alcanza concentraciones maximas en la décima
segunda semana; contribuye por igual a la produccion
del saco vitelino, el tubo digestivo y el higado fetales.'”
Un estudio en poblacion mexicana encontrd que la alfa
fetoproteina es el marcador mas especifico en el escrutinio
de desenlace perinatal adverso.*

Diversos estudios han relacionado a la alfa fetoproteina
como marcador de defectos fetales segtin la edad gestacio-
nal. Se ha encontrado que concentraciones anormales de
alfa fetoproteina medidas durante el desarrollo fetal se co-
rrelacionan con defectos estructurales congénitos, en gran
parte como resultado de alteraciones genéticas o agresion
teratogénica; también se ha reportado que las concentra-
ciones anormales de alfa fetoproteina durante la gestacion
se vinculan con resultados perinatales adversos.’!°

La ventana optima para el muestreo de la alfa fetoprotei-
na en suero materno se encuentra entre las 15y 20 semanas
de gestacion, durante ese tiempo las concentraciones de
alfa fetoproteina en suero materno se incrementan en
aproximadamente 12 a 15% por semana, habitualmente las
concentraciones se encuentran entre 15y 120 ug/L.
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Lamedicion de la concentracion de alfa fetoproteina se
realiza en unidades de masa (ejemplo: ug/L para alfa feto-
proteina en suero materno) y en unidades internacionales
(IU/L). Sin embargo, la variabilidad en los resultados del
estudio depende de factores que afectan las concentra-
ciones de alfa fetoproteina, asi como la estandarizacion y
precision del mismo, lo cual crea la necesidad de establecer
“rangos normales” por cada semana de gestacion y utilizar
una unidad que considere estos factores, por lo que se
establecen los multiplos de la mediana (MoM).!!-13

Las concentraciones elevadas de alfa fetoproteina se
han asociado con rotura prematura de membranas, parto
pretérmino y bajo peso al nacimiento,'*!> preeclampsia,
sindrome de HELLP!'¢ y aborto espontaneo;!” las concen-
traciones anormalmente disminuidas de alfa fetoproteina
se han relacionado con eventos como el aborto espontaneo
y obito.!®

Este trabajo pretende adoptar, en la asesoria de riesgo, la
interpretacion de las concentraciones de alfa fetoproteina
hacia otros desenlaces perinatales cuando se han descarta-
do defectos del tubo neural y otras cromosomopatias.

PACIENTES Y METODO

Estudio de cohortes prolectivo, prospectivo, en el que se
realizaron determinaciones séricas de las concentraciones
de alfa fetoproteina en mujeres con embarazos unicos,
no complicados, de 15 a 20 semanas de gestacion. Las
pacientes fueron invitadas a participar en el estudio en la
consulta externa del Instituto Nacional de Perinatologia
y se obtuvo su autorizacion mediante un consentimiento
informado, previamente revisado por el comité de inves-
tigacion y ética de la institucion. La recoleccion de la
muestra se llevo a cabo de agosto de 2007 a enero de 2008.
Se registrd la edad gestacional (corroborada por ultraso-
nido) y el peso materno al momento del estudio. No se
incluyeron casos de pacientes con enfermedades previas.
Se calculd la mediana por semana de edad gestacional y
se determinaron los multiplos de la mediana para cada
concentracion sérica de alfa fetoproteina.

La determinacion de alfa fetoproteina en suero ma-
terno se realizd por electroquimioluminiscencia, con el
equipo Elicsys 1010 Roche®, con fundamento en el test
inmunolodgico in vitro para la determinacion cuantitativa
de alfa fetoproteina en suero, con técnica de sandwich,
con duracion total de 18 minutos, que determina concen-

traciones en unidades de masa (UI/L) y se analiz6 en el
programa AFP Expert para el calculo de concentraciones
en unidades MoM.

Se registr6 el seguimiento de las pacientes a lo largo
del embarazo para evaluar los desenlaces perinatales y
se anidaron analisis de casos y controles en la cohorte de
seguimiento. La muestra se agrup6 en casos y controles
para su analisis de acuerdo con los desenlaces buscados:
aborto, parto inmaduro, parto pretérmino, amenaza de
parto pretérmino, rotura prematura de membranas, enfer-
medad hipertensiva inducida por el embarazo, acretismo
placentario, desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta, restriccion en el crecimiento intrauterino,
defectos al nacimiento y diabetes gestacional.

Se utilizo el programa SPSS version 17 para el calculo
de los multiplos de la mediana de las determinaciones, se
compararon con prueba ¢t de Student y U de Mann Whit-
ney cuando resultd apropiado. Se calcularon los riesgos
relativos e intervalos de confianza para puntos de corte es-
pecificos de unidades MoM. La correlacion entre multiplos
de la mediana y variables continuas se realiz6 mediante
prueba de correlacion de Pearson, se interpretaron como
estadisticamente significativos los estadisticos con p menor
de 0.05 con hipdtesis bilaterales. Se evaluo el peso de las
variables para predecir el peso al nacimiento a través de
la construccion de un modelo de regresion lineal.

RESULTADOS

Ingresaron al estudio 283 mujeres con embarazos de entre
15 y 20 semanas con seis dias, la media de la edad ma-
terna fue de 28.3 afios (DE 8). E1 33.8% de las pacientes
cursaba su primer embarazo y 90.1% tenia tres embarazos
previos o menos.

Los casos de rotura prematura de membranas fueron los
mas frecuentes (46 casos), le siguieron en frecuencia: parto
pretérmino, APP, restriccion en el crecimiento intrauterino
y diabetes gestacional. Cuadro 1

Se observaron cinco casos de tabaquismo que no mos-
traron influir de forma significativa en la concentracion
sérica de alfa fetoproteina (p < 0.58).

Las concentraciones de alfa fetoproteina en U/mL varia-
ron a lo largo de las semanas, (Figura 1) lo que concuerda
con la bibliografia.

No se registraron valores extremos sin posibilidad bio-
logica en las determinaciones de alfa fetoproteina; hubo
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Cuadro 1. Unidades MoM para los desenlaces evaluados

Desenlace Presente (MoM) Ausente (MoM) p*

Aborto (3/236) 0.586 1.13 0.25
Parto inmaduro (3/236) 1.2256 1.1233 0.49
APP (31/207) 1.1429 1.12 0.87
Parto pretérmino (39/200) 1.3318 1.0842 0.005
Rotura prematura de membranas (46/193) 1.2681 1.0904 0.01

EHIE (20/216) 1.3174 1.1137 0.07
Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta (3/236) 1.7209 1.1171 0.03
Acretismo placentario (3/236) 1.6814 1.1176 0.043
Restriccion en el crecimiento intrauterino (28/211) 1.4154 1.0861 0.002
Diabetes gestacional (25/214) 1.0796 1.1299 0.86
Malformacion (12/224) 1.5948 1.1026 0.07
Muerte perinatal (5/234) 1.12 1.1 0.97

* U de Mann Whitney.

Concentracion de alfa fetoproteina (Ul/mL)
[+3

Edad gestacional (semanas)

Figura 1. Concentraciones de alfa fetoproteina (U/mL) entre las 15
y 20 semanas de gestacion.

medianas diferentes para edades gestacionales diferentes.
(Cuadro 2)

La comparacion de los multiplos de la mediana entre
diferentes desenlaces perinatales mostr6 diferencias sig-
nificativas para: parto pretérmino, rotura prematura de
membranas, desprendimiento de placenta normoinserta,
acretismo placentario y restriccion en el crecimiento in-
trauterino. (Cuadro 1)

El punto de corte de 1.5 U MoM incrementa el ries-
go de parto pretérmino (RR: 1.77, IC 95%: 1.04-3.03),
desprendimiento prematuro de placenta normoinserta

Cuadro 2. Medianas de la concentracion de alfa fetoproteina por
semanas cumplidas

Edad gestacional Mediana

(semanas cumplidas) (U/mL)
15 24.375
16 29.11
17 29.14
18 39.225
19 48.31
20 56.07

(RR:3.67,1C 95%: 1.59-8.49), acretismo placentario (RR:
3.67, IC 95%: 1.59-8.49) y restriccion en el crecimiento
intrauterino (RR: 2.86, IC 95%: 1.74-4.68). En la Figura
2 se esquematiza la distribucion de los casos de parto
pretérmino y restriccion en el crecimiento intrauterino.

Se encontré correlacidon negativa entre la concentracion
de alfa fetoproteina en multiplos de la mediana y el peso
del recién nacido (r =-0.12, p = 0.047). (Figura 3)

Hubo una influencia significativa de las concentraciones
de alfa fetoproteina en el segundo trimestre del embarazo
con el peso al nacimiento. Dividimos las pacientes en tres
grupos de acuerdo con las unidades MoM en: menores de
0.75,de 0.75 a 1.5, mayores de 1.5, que mostr6 una dife-
rencia de 240 g, sin observarse diferencias significativas
entre los grupos. (Cuadro 3)

La comparacion de las medias del peso de los recién
nacidos mostr6 una diferencia de 250 g (p = 0.04) entre
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Figura 3. Correlacion de la concentracion de alfa fetoproteina en
multiplos de la mediana y el peso del recién nacido.

el grupo de concentraciones por debajo de 0.75 U MoM
(3,057 g, IC 95%: 2,955 a 3,161 g) y por arriba de 1.5 U
MoM (2,808 g, IC 95%: 2,592 a 3,025).

No se encontr6 correlacion alguna con las semanas de
gestacion al nacimiento (p = 0.26).

Cuadro 3. Peso de los recién nacidos por grupo de comparacion

Unidades MoM n Peso del recién nacido (g)  DE

<0.75 75 3,057.9 446.8
0.75a1.5 153 2,872.9 726.8
>15 52 2,808.3 777.5

p = 0.07 (ANOVAL).

DISCUSION

Los resultados de este estudio confirman los hallazgos
reportados por otros autores acerca de la asociacion entre
resultado perinatal adverso y concentraciones anormales
de alfa fetoproteina en el segundo trimestre del embara-
70.1%20 Este estudio también confirma el incremento en el
riesgo de parto pretérmino, rotura prematura de membra-
nas, desprendimiento prematuro de placenta normoinserta,
acretismo placentario y restriccién en el crecimiento
intrauterino.

Se encontrd una minima correlacion negativa entre las
concentraciones de alfa fetoproteina y el peso del recién
nacido. Algunos estudios sugieren que la diferencia en el
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peso en relacion con la concentracion de alfa fetoproteina
es secundaria a diferencias en las proporciones de parto
pretérmino;?'?? en esta serie no observamos correlacion
significativa de las concentraciones con la edad gestacional
(r=-0.067, p = 0.26), las edades gestacionales entre los
grupos no mostraron diferencias (ANOVA, p=0.57)y la
concentracion de alfa fetoproteina no predice adecuada-
mente la edad gestacional al nacimiento ( = -0.067, p =
0.26), en concordancia con otros trabajos que sugieren que
la concentracion de alfa fetoproteina en el segundo trimes-
tre es una variable independiente predictora de bajo peso
al nacimiento, independiente de la edad gestacional.”

Observamos un incremento en la proporcion de parto
pretérmino a concentraciones elevadas de alfa fetopro-
teina, realizamos un punto de corte a 1.5 U MoM y se
encontrd una incidencia de 13.4% por debajo del punto de
corte y de 25.4% por arriba del mismo (p = 0.04), esto ya lo
habian reportado otros autores,*** y apoya la justificacion
para tomar en cuenta las concentraciones anormales de alfa
fetoproteina como un factor de riesgo para parto pretérmi-
no. Aun esta por demostrarse la ventaja de las maniobras
profilacticas dirigidas para este grupo de pacientes.

Los eventos de desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta mostraron diferencias significativas en las
U MoM de alfa fetoproteina en el segundo trimestre, el
punto de corte de 1.5 U MoM o mas incrementa de forma
significativa el riesgo del desenlace (RR: 3.67, IC 95%:
1.59 a 8.49), dado que las pacientes por debajo del punto
de corte tuvieron una incidencia de 0.76%, en tanto que las
pacientes que se encontraron por arriba de éste cursaron
con una incidencia de 3.77%.

A pesar de los casos de desenlaces adversos, no tuvi-
mos ninguna muerte fetal o neonatal temprana en nuestro

grupo.

CONCLUSIONES

La alta frecuencia de desenlaces perinatales adversos pue-
de explicarse por el hecho de que el estudio fue realizado
en un hospital de concentracion que trata principalmente
embarazos de alto riesgo, los resultados de este estudio
deben considerarse extrapolables a poblaciones simi-
lares. Deben realizarse estudios de riesgo en poblacion
general.

Las concentraciones inexplicablemente elevadas de alfa
fetoproteina en el segundo trimestre deben tomarse como

factor de riesgo de bajo peso al nacimiento, parto pretérmi-
no, desprendimiento prematuro de placenta normoinserta
y acretismo placentario. La vigilancia en este grupo de
pacientes debe individualizarse y deben desarrollarse pro-
tocolos de tratamiento durante el embarazo para este grupo
de pacientes. La asesoria en este tipo de desenlaces debe
formar parte de la asesoria de riesgo al interpretar el triple
o cuadruple marcador sérico del segundo trimestre.
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Evaluacioén clinica y diagnéstica en pacientes con cistitis intersticial
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RESUMEN

Antecedentes: la cistitis intersticial es una enfermedad de origen desconocido; en los ultimos 20 afios diversos estudios epidemioldgicos
han sefialado un incremento en su frecuencia.

Objetivo: describir el cuadro clinico y las caracteristicas endoscépicas de 18 casos de cistitis intersticial de pacientes que acudieron a
consulta por diversas disfunciones en las vias urinarias inferiores.

Pacientes y método: estudio descriptivo, retrospectivo y analitico de 18 expedientes y videos uretrocistoscopicos de pacientes con
diagnostico de cistitis intersticial de 331 mujeres con sintomas en las vias urinarias inferiores, atendidas en Urodifem de Occidente, entre
enero de 2001 y abril de 2008. En 14 pacientes se realiz6 estudio histopatoldgico. El criterio diagndstico se basé en los conceptos del
NIDDK y el protocolo del Interstitial Cystitis Database Study. El tratamiento estadistico fue en escala interval:* media, desviacion estandar
y rango. Se utilizé el coeficiente de correlacion de Spearman y como andlisis inferencial 2 y p < 0.05.

Resultados: los sintomas motivo de consulta fueron: frecuencia (100%), nicturia (94.4%), urgencia (72.2%), dolor (66.6%), urgencia-
incontinencia (16.7%). El diagnéstico endoscopico encontré lesiones hemorragicas glomerulares en 10 pacientes (55%) y ulceras de
Hunner en 8 pacientes (44.5%). La calidad de vida se evalud con los indices de los sintomas de cistitis intersticial (ICSI) y del problema
de cistitis intersticial (ICPI), el resultado fue un alto grado de afectacion con promedio de 16.7 £ 2.9y 15+ 2, p < 0.001.

Conclusiones: el uroginecdlogo debe considerar la existencia de cistitis intersticial cuando la paciente sufra sintomas de irritabilidad
vesical, entre ellos nicturia. La asociacién de hematuria e irritabilidad de larga duracién y dolor relacionado con el deseo de orinar sugiere
esta enfermedad. La cistoscopia es suficiente para confirmar el diagndstico.

Palabras clave: cistitis intersticial, lesiones glomerulares, ulceras de Hunner, ICSI, ICPI.

ABSTRACT

Background: Interstitial cystitis is a disease of unknown origin; in the last twenty years several epidemiological studies reported an in-
crease in frequency.

Objective: To describe the symptoms, cystoscopic and histologic findings of 18 cases of interstitial cystitis.

Patients and method: A descriptive, retrospective and analytical study of 331 women with lower urinary tract symptoms studied in Urodifem
de Occidente, (private Urogynecology Clinic), between January 2001 and April 2008. The diagnostic criterion was in agreement with the
NIDDK and the Interstitial Cystitis DataBase Study. The statistical analysis was in interval scale means, standard deviations and ranges.
Indeed Spearman’s rank correlation coefficient.

Results: The most common symptoms were: urinary frequency (100%) nocturia (94.4%), urgency (72%), pain (66.6%), urgency-incontinence
(16.7%). Endoscopic lesions were glomerular in 55% and Hunner ulcers in 44.5%. The severity of quality of life resulted in average of 16.7
+29and 15+ 2, p<0.001.

Conclusions: Urogynecologists must considerer interstitial cystitis when patients show symptoms of bladder irritability and associate pain
with the bladder filling. The association of hematuria accompanied by long-term irritability and pain associated with the desire of urination
suggests this disease. Cystoscopy is sufficient to confirm the diagnosis.

Key words: interstitial cystitis, glomerular lesions, Hunner ulcers, ICSI, ICPI.

RESUME

Antécédents: la cystite interstitielle est une maladie d’étiologie inconnue dans les 20 derniéres années, plusieurs études épidémiologiques
ont indiqué une augmentation de la fréquence.

Objectif: donner des détails sur les caractéristiques cliniques et endoscopiques de 18 cas de patients qui ont consulté cystite interstitielle
par divers problémes de santé du tractus urinaire inférieur.

*  El nivel interval se basa en la afirmacion de la existencia de un continuo seccionable en partes iguales, en donde cada parte seccio-
nada contiene la misma cantidad de unidades que cualquier otra seccion.
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Patients et méthode: rétrospective fiches descriptives et analytiques et vidéos uretrocistoscépicos 18 de 331 patients qui ont regu un
diagnostic de cystite interstitielle et symptdomes du bas appareil urinaire et ont été traités dans Urodifem Ouest, entre Janvier 2001 et avril
2008. Le critere de diagnostic a été basé sur les concepts de la NIDDK et le protocole de I'étude Cystite interstitielle base de données. Le
traitement statistique a été échelle d’intervalle: moyenne, I'écart-type et plage. Nous avons utilisé le coefficient de corrélation de Spearman
comme inférence analyse 2, p < 0,05.

Résultats: les symptdmes qui conduisent les patients a consulter sont les suivants: la fréquence (100%), nycturie (94,4%), I'urgence
(72,2%), douleur (66,6%), exhortons-incontinence (16,7%). Le diagnostic endoscopique des Iésions hémorragiques glomérulaire dans 10
patients (55%) et des ulceres Hunner chez 8 patients (44,5%). La qualité de vie a été évaluée avec les indices des symptdmes de cystite
interstitielle (ICSI) et le probleme de la cystite interstitielle (IPIC), le résultat a été un haut degré de participation avec une moyenne de
16,7+29et15+ 2, p <0,001.

Conclusions: le gynécologue avec une mineure en urologie devrait envisager de cystite interstitielle lorsque le patient présente des
symptdmes d’irritabilité de la vessie, et la nycturie. L'association entre 'hématurie et de lirritabilité a long terme et la douleur associée a
I'envie d’uriner suggére cette maladie. Cystoscopie est suffisant pour confirmer le diagnostic.

Mots-clés: cystite interstitielle, des Iésions glomérulaires, ulceres Hunner, ICSI, IPIC.

RESUMO

Antecedentes: a cistite intersticial € uma doenca de etiologia desconhecida nos ultimos 20 anos diversos estudos epidemioldgicos tém
indicado um aumento na freqiiéncia.

Objetivo: dar detalhes das caracteristicas clinicas e endoscopicas de 18 casos de pacientes com cistite intersticial que consultou por
varios problemas de saude no trato urinario inferior.

Pacientes e método: estudo retrospectivo descritivo e analitico, arquivos e videos uretrocistoscopicos 18 de 331 pacientes que foram
diagnosticados com cistite intersticial e sintomas do trato urinario e foram tratados em Urodifem West, entre janeiro de 2001 e abril de
2008. O critério diagndstico foi baseado nos conceitos de NIDDK e do protocolo da cistite intersticial banco de dados do estudo. O tra-
tamento estatistico foi escala de intervalo: média, desvio padrao e intervalo. Utilizou-se o coeficiente de correlagdo de Spearman como
analise inferencial %2, p < 0,05.

Resultados: os sintomas que levam pacientes para consultas foram: freqtiéncia (100%), nocturia (94,4%), urgéncia (72,2%), dor (66,6%),
incontinéncia (16,7%). O diagndstico endoscopico de lesdes hemorragicas glomerular encontrada em 10 pacientes (55%) e Ulceras Hunner
em 8 pacientes (44,5%). A qualidade de vida foi avaliada com os indices dos sintomas da cistite intersticial (ICSI) e ao problema da cistite
intersticial (ICPI), o resultado foi um alto grau de envolvimento com uma média de 16,7 + 29 e 15+ 2, p < 0,001.

Conclusdes: o ginecologista com especializagdo em urologia deve considerar a cistite intersticial, quando o paciente apresenta sintomas
de irritabilidade da bexiga, e nocturia. A associagao entre hematuria e longo prazo, irritabilidade e dores associadas com a vontade de
urinar, sugere que esta doenca. Cistoscopia é suficiente para confirmar o diagnéstico.

Palavras-chave: cistite intersticial, lesdes glomerular, Ulceras Hunner, ICSI, ICPI.

a cistitis intersticial es una enfermedad de origen
desconocido, que hipotéticamente se reconoce
como una cistopatia autoinmunitaria. El estudio
de Oravisto, realizado en 1975, consign6 una prevalencia
de 18.1 por cada 100,000 habitantes.! A partir de enton-
ces, pero sobre todo en los ultimos veinte afios, diversos
estudios epidemioldgicos han sefialado un incremento en
su frecuencia, con valores de 25.1, 36.6 y 76.3, por cada
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100,000 habitantes.? Un estudio relativamente reciente da
una prevalencia de 0.51% en Estados Unidos.?

En 1988 un estudio con 184,583 mujeres, también en
Estados Unidos, dividido en dos grupos, mostr6 una pre-
valencia de 67 por cada 100,000 y 52 por cada 100,000.*

El National Institute of Diabetes and Digestive and Kid-
ney Diseases, en 1987, estableci6 un perfil de caracteristicas
clinicas que apoya el diagnostico de cistitis intersticial.’
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En 1991 se integrd, en Estados Unidos, un grupo de in-
vestigadores que constituyeron el Interstitial Cystitis Data
Base Study,® que ha normado el estudio de la paciente con
caracteristicas clinicas sugerentes de cistitis intersticial.
Con base en este criterio se busco establecer el diagnostico
de cistitis intersticial en 18 casos entre 331 mujeres con
sintomas diversos de las vias urinarias inferiores.

PACIENTES Y METODO

Estudio descriptivo, retrospectivo y analitico de 18 ex-
pedientes y videos uretrocistoscopicos de pacientes con
diagnostico de cistitis intersticial de 331 mujeres con
sintomas urinarios inferiores, atendidas en Urodifem de
Occidente (Unidad de uroginecologia privada), entre enero
de 2001 y abril de 2008.

Criterios de inclusion
Que las pacientes cumplieran con los siguientes requisitos:
1) tener su historia clinica, 2) haber respondido un cues-
tionario uroldgico, 3) no tener infeccion urinaria aguda,
4) sintomas de urgencia, frecuencia, nicturia o dolor, 5)
ausencia de enfermedad maligna o neuroldgica, 6) hallaz-
gos cistoscopicos de cistitis intersticial.

Para medir objetivamente la gravedad de los sintomas
y el grado de afectacion de la calidad de vida, se aplicaron
los indices especificos para cistitis intersticial disefiados y
validados con el apoyo de la National Institute of Diabetes
and Digestive and Kidney Diseases (NIDDK) en 1997.7
Los cuestionarios de autoevaluacion fueron analizados y
contestados por las pacientes. (Anexos [ y II)

Criterio diagnéstico
El criterio diagnoéstico se baso en los conceptos de elegi-
bilidad sefnalados en el protocolo de estudio disefiado por
el Interstitial Cystitis Database Study.®

Ademas del parametro de antecedente-sintoma, se re-
quirieron: a) capacidad cistométrica maxima <400 mL, b)
caracteristicas endoscopicas manifestadas por hemorragias
petequiales, glomerulares o ulceras de Hunner, como lo
describe la NIDDK.3

Aunque no existe una descripcion histologica patog-
nomonica de la cistitis intersticial. Se tomd una biopsia
en 15 casos (83.3%).

Durante la cistoscopia se aprovecho la distension vesi-
cal para evaluar la capacidad vesical maxima; se pidié

a la paciente que tolerara el dolor o la urgencia hasta el
limite. La instilacion de solucion fisiologica se efectud a
una velocidad de 50 mL/min.

Los datos se recopilaron y analizaron con el programa
Excel. El analisis estadistico se realiz6 en la Unidad de
Investigacion Social, Epidemioldgica y de Servicios de
Salud, por el Dr. Javier Garcia de Alba, especialista en es-
tadisticas y jefe de la Unidad. Los datos en escala interval
se expresaron como media, desviacion estandar y rango.
Como medida de asociacion se utilizd la correlacion de
Spearman. Para el analisis inferencial se utilizo %* con una
p <0.05 para considerar significancia estadistica. Los datos
cuantitativos de escala ordinal o nominal se describieron
como porcentajes.

La terminologia utilizada fue la recomendada por la
International Continence Society.

RESULTADOS

La edad promedio de las pacientes fue de 58.8 + 11.8 afos.
Los sintomas motivo de consulta fueron: frecuencia en
todos los casos, nicturia en 17 casos (94.4%), urgencia en
13 (72.2%), dolor en 12 (66.6%), urgencia-incontinencia
en 3 pacientes (16.7%). (Figura 1)

Como hallazgo clinico o de laboratorio se encontrd he-
maturia macro o microscopica en 6 pacientes (33.3%).

El diagnostico endoscdpico se baso en el hallazgo de
lesiones hemorragicas con las caracteristicas descritas por
el National Institute of Diabetes and Digestive and Kidney
Diseases como glomerulares en 10 pacientes (55%), o
ulceras de Hunner en 8 pacientes (44.5%). Se reportan en
las 14 en que se realizo biopsia. (Figuras 2 y 3)
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incontinencia

Figura 1. Sintomas motivo de consulta.
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La capacidad vesical maxima varié entre 50 y 400 mL
con un valor promedio de 237 + 132 mL, la primera sen-
sacion de miccion fue, en promedio, a los 104 + 68 mL.

Con respecto a la medicion objetiva de la severidad y
la calidad de vida se obtuvieron valores promedio de 16.7
+ 2.9 para el indice de los sintomas de cistitis intersticial
(ICSI) y 15 + 2 para el indice del problema de cistitis

Figura 2. Lesiones glomerulares.

Figura 3. Ulcera de Hunner.

intersticial (ICPI), lo que representa un alto grado de afec-
tacion, ya que el valor de corte para ambos se estableciod
en 6. (Figuras 4y 5)

Para establecer la comparacion estadistica se tomaron
en cuenta los valores promedio del indice de los sintomas
de cistitis intersticial (ICSI) y del indice del problema de
cistitis intersticial (ICPI), con el valor de corte (seis) de
ambos parametros mediante x> Se obtuvo un resultado
para el ICSI de 19.2 con p < 0.001, y para el ICPI de
13.5 con p < 0.001. Ademas, se consider¢ util investigar
si existe correlacion entre ambos indices, para lo que se
aplico el indice de Spearman que expres6 un valor de 0.60,
que sin ser significativo, marca tendencia.
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Figura 4. Grado de severidad sintomatica en pacientes con cistitis
intersticial.

indice de los sintomas de cistitis intersticial (ICSI) 16.7 + 2.9.
x?>=19.2, p <0.001.
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Figura 5. Severidad en la calidad de vida en pacientes con cistitis
intersticial.

indice del problema de cistitis intersticial (ICPI) 15 + 2.

¥?=13.5, p<0.001.
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Esta valoracion so6lo se practicd en 14 pacientes por-
que no se utilizaba cuando se estudiaron los primeros
cuatro casos. En 15 de las 18 pacientes que integran este
trabajo se practicd biopsia de las lesiones, el diagnéstico
histopatologico fue compatible con cistitis intersticial; las
caracteristicas histologicas mas comunes fueron: fibrosis,
reaccion inflamatoria inespecifica y mastocitos en niumero
aumentado.

DISCUSION

La cistitis intersticial es una de las enfermedades urogine-
coldgicas que mas afectan la calidad de vida; este hecho
se demostré en el grupo de pacientes de este estudio. Los
sintomas se midieron con el indice de los sintomas de
cistitis intersticial (Interstitial Cystitis Symptom Index,
ICSI), que fue de 16.7 en promedio, con un rango de 15
a 20; y el indice de afectacion de la calidad de vida se
mididé con el indice del problema de cistitis intersticial
(Interstitial Cystitis Problem Index, ICPI), con promedio
de 15 y rango de 14 a 20. Ambos resultados estan muy
arriba de la linea de corte. Estas diferencias fueron de alta
significacion estadistica (p <0.001). Al aplicar la formula
de Spearman entre ambos indices no se pudo demostrar
correlacion, pero si indica una tendencia.

O’Leary y colaboradores’ reportaron que el sintoma
que mejor discrimina otras enfermedades de la cistitis
intersticial es la nicturia, con valores de 80 vs 10% del
grupo control. En nuestra casuistica la nicturia tuvo una
frecuencia de 94.4%.

El diagnostico de cistitis intersticial depende de la expe-
riencia personal e incluso de ciertas tendencias que pudiera
haber en las diferentes unidades de urologia ginecoldgica,
ya que no hay ni sintomas ni signos patognomoénicos.
Messing establecio el diagndstico basado en una triada de
hallazgos clinicos: /) sintomas irritativos, 2) ausencia de
evidencias objetivas de otras enfermedades, 3) hallazgos
cistoscopicos tipicos.® A la fecha puede contarse con ele-
mentos de discriminacion que han enriquecido las opciones
para diagnosticar con mayor propiedad este padecimiento,
razon que explica el incremento de su prevalencia.

En nuestro trabajo se encontré un signo frecuente,
hematuria macro o microscépica, con un valor de 33.3%.
La asociacion de hematuria acompafiada de irritabilidad
de larga duracion y de dolor relacionado con el deseo de
miccion sugiere cistitis intersticial.

CONCLUSIONES

La biopsia vesical, aunque no es especifica, puede apoyar
el diagnostico y permite descartar la posible existencia de
enfermedad maligna o de otras enfermedades que acompa-
flan a la cistitis intersticial, por lo que es muy conveniente
su practica, no solo desde el punto estrictamente médico
sino también legal. El uroginecologo debe considerar la
posible existencia de cistitis intersticial cuando la paciente
acuse sintomas de irritabilidad vesical, entre ellos nicturia.
El dolor relacionado con el llenado vesical y la hematuria
son parametros que aumentan el potencial diagndstico.
En este tipo de pacientes es obligatoria la practica de la
cistoscopia. La sola cistoscopia es suficiente para confir-
mar el diagndstico; sin embargo, es prudente el estudio
histologico, idealmente con tinciones especiales (azul de
toluidina).

A continuacion se incluyen dos Anexos. El Anexo I
es el cuestionario de severidad sintomatica (Interstitial
Cystitis Symptom Index, 1CSI). El Anexo II es el cues-
tionario de calidad de vida (Interstitial Cystitis Problem
Index, ICPI).
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Anexo 1. Cuestionario de severidad sintomatica. Indice
de los sintomas de cistitis intersticial (Interstitial Cystitis
Symptom Index, 1CSI)

1. Durante el mes pasado ;qué tan frecuentemente ha
sentido una fuerte necesidad de orinar con urgencia?

0 Nunca

1 Menos de una vez en cinco veces

2 Menos de la mitad de las veces

3 Lamitad de las veces

4 Mas de la mitad de las veces

5 Casi siempre

2. Durante el mes pasado ¢ha tenido que orinar en menos
de dos horas de intervalo de la ultima vez que orin6?

0 Nunca

1 Menos de una vez en cinco veces

2 Menos de la mitad de las veces

3 Lamitad de las veces

4 Mas de la mitad de las veces

5 Casi siempre

3. Durante el mes pasado ;qué tan frecuentemente se
levantd en la noche para orinar?
0 Nunca
1 Unavez
2 Dos veces
3 Tres veces
4 Cuatro veces
5 Cinco o mas veces

4. Durante el mes pasado ;jexperimentd dolor o sensacion
quemante (ardor) en la vejiga?

0 Nunca

2 Pocas veces

3 Con frecuencia

4 Muy a menudo

5 Siempre

Sume los valores de las respuestas marcadas y anote el
valor total

Anexo II. Cuestionario de calidad de vida. indice del pro-
blema de cistitis intersticial (Interstitial Cystitis Problem
Index, ICPI)

Durante el mes pasado ;qué tanto problema ha represen-
tado para usted lo que se menciona enseguida?
1. Orinar frecuentemente durante el dia:

0 No es un problema

1 Muy poco problema

2 Poco problema

3 Problema moderado

4 Un gran problema

2. Levantarse por la noche para orinar:
0 No es un problema
1 Muy poco problema
2 Poco problema
3 Problema moderado
4 Un gran problema

3. Necesidad de orinar con urgencia o subitamente:
0 No es un problema
1 Muy poco problema
2 Poco problema
3 Problema moderado
4 Un gran problema

4. Sensacion de dolor, ardor, sensacién quemante, inco-
modidad o sensacion de presion sobre la vejiga:

0 No es un problema

1 Muy poco problema

2 Poco problema

3 Problema moderado

4 Un gran problema

Sume los valores de las respuestas marcadas y anote el
valor total

La puntuacién mayor de 6 en cada uno de los cuestionarios puede orientar a cistitis intersticial.
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Articulo original

La queja médica derivada de la atencidén en Ginecoobstetricia

Marcelo Fidias Noguera-Sanchez,* Rosalilia Garcia-Kavanagh,** Roberto Efrain Cruz-Rojas***

Nivel de evidencia: II-3
RESUMEN

Antecedentes: la satisfaccion de las usuarias de servicios de ginecoobstetricia esta relacionada con la calidad de la atencién; si ésta
no es satisfactoria, se fomenta la cultura de la demanda. Ante la posibilidad de esta situacion, en el afio 2007 se realiz6 un analisis de la
queja médica reportada por la Comisién Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca (CEAMO) con el propésito de identificarla, sobre todo la
vinculada con la atencién ginecoobstétrica.

Objetivo: identificar la demanda médica a ginecoobstetras de Oaxaca.

Material y método: investigacion documental efectuada mediante el andlisis de bases de datos de la Comisién Estatal de Arbitraje Médico
de Oaxaca, correspondiente al informe de actividades 2007, en el que se seleccionaron todos los expedientes de quejas médicas de la
especialidad de ginecoobstetricia.

Resultados: el porcentaje de inconformidades o quejas médicas fue de 10.5%; las de ginecoobstetricia ocuparon el segundo lugar (21%)
y en el reporte del archivo estatal de quejas ocuparon el primer lugar (12.3%). El 70% de las atenciones las proporcionaron médicos
ginecoobstetras y del total de quejas 40% se circunscribieron a dictdmenes médico-periciales.

Conclusiones: las quejas en la atencion ginecoobstétrica ocupan los primeros lugares en relaciéon con otras especialidades. La atencion
que se otorga en las dos terceras partes es proporcionada por médicos especialistas en ginecologia y obstetricia, de quienes menos
de la mitad estan certificados por su Consejo y los dictamenes médico-periciales reportan evidencia de mala practica y responsabilidad
institucional en las quejas.

Palabras clave: queja médica, arbitraje médico, calidad de la atencion, ginecoobstetricia.

ABSTRACT

Background: The fulfillment and satisfaction regarding the expectations of the patients at services of obstetrics and gynecology, it is
related to the quality of care. Failure to meet these expectations will rise to the dissatisfaction and enhances the culture of demand, with
these considerations this presents study were developed, researching the patients complaints reported by the State Commission o Medical
Arbitration of Oaxaca in 2007 with the aim of identifying the medical complaint emphasis on obstetrics care.

Objective: To identify the medical lawsuits to Gineco-obstetricians in Oaxaca.

Material and method: We conducted a documentary research, descriptive, transversal, retrospective and without ethical implications,
through analysis of databases of the State Commission of Medical Arbitration of Oaxaca, corresponding to 2007 activity report; 100% of
selected records were medical complaints in the specialty of gynecology-obstetrics.

Results: The attention given to 10.5% are disagreements or complaints which medical complaints in gynecology-obstetrics specialty are
second with 21% and the report file complaints state ranks first with 12.3% of cases, 70% of medical care is provided by gynecologists
and total complaints, 40% were confined to expert medical advice.

Conclusions: Complaints in gynecological and obstetric care rank first places relative to other specialties, the attention given in the two-
thirds is provided by medical specialists in obstetrics and gynecology, and less than the half were certified by the Board and expert medical
opinions reported evidence of malpractice and corporate responsibility in the complaints.

Key words: quality of medical care, medical complaint, Medical Arbitration, Gineco-obstetrics.

RESUME

Antécédents: la satisfaction des utilisateurs des services de gynécologie obstétrique et est liée a la qualité des soins, si elle n’est pas
satisfaisante la culture est encouragée dans la demande. Face a la possibilité de cette situation, en 2007, une analyse de la plainte mé-
dicaux signalés par la Commission nationale d’arbitrage médical de Oaxaca (CEAMO) aux fins d’identification, en particulier celles liées
aux soins de gynécologie et d’obstétrique.

Objectif: identifier les applications médicales de Oaxaca Ob/Gyn.

Matériel et méthode: la recherche documentaire réalisée par I'analyse des bases de données de la Commission nationale de la médecine
d’arbitrage de Oaxaca, pour le rapport d’activité 2007, dans lequel tous les dossiers ont été sélectionnés médicaux spécialisés plaintes
d’obstétrique et de gynécologie.
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Résultats: le pourcentage des désaccords ou des plaintes médicales a été de 10,5%, ceux de I'obstétrique et de gynécologie au deuxieme
rang (21%) et le rapport de I'archive état de plaintes au premier rang (12,3%). 70% des soins des médecins a condition d'OB/GYN et 40%
du total des plaintes ont été limitées a un avis médical d’experts.

Conclusions: les plaintes de obstétrique et gynécologie sont classées par rapport a d’autres spécialités, I'attention accordée, dans les
deux-tiers est fourni par les médecins spécialistes en obstétrique et gynécologie au moins de la moitié qui ont été certifiés par le conseil
d’administration et une preuve d’expert médical opinions déclarées par des malversations et la responsabilité des entreprises dans les
plaintes.

Mots-clés: plainte médicale, d’arbitrage médical, la qualité des soins, obstétrique et gynécologie.

RESUMO

Antecedentes: a satisfacdo do usuario de servigos de obstetricia e ginecologia esta relacionada com a qualidade do atendimento, se
nao for satisfatério cultura é promovida na demanda. Confrontado com a possibilidade de esta situagdo em 2007 foi feita uma analise
da denuincia médicos apresentados pela Comissao Estadual de Arbitragem de Medicina Oaxaca (CEAMO) para efeitos de identificagao,
principalmente em relagao aos cuidados ginecoldgicos e obstétricos.

Objetivo: identificar a aplicagdo médica de obstetricia e ginecologia no Oaxaca.

Material e método: uma pesquisa documental realizada através da anadlise de bases de dados da Comisséo Estadual de Arbitragem de
Medicina de Oaxaca, o relatério de Actividades de 2007, em que todos os registros foram selecionados especialidade queixas médicas
de ginecologia e obstetricia.

Resultados: o percentual de discordancias ou queixas médicas foi de 10,5%, as de ginecologia e obstetricia em segundo lugar (21%)
eo relatorio do Arquivo do Estado de queixas em primeiro lugar (12,3%). 70% dos cuidados médicos desde o obstetras e ginecologistas
e 40% do total de queixas foram limitadas a um médico especialista.

Conclusodes: queixas de obstetricia e ginecologia sao classificados em relagdo a outras especialidades, a atengao dada nos dois tergos
é fornecida por médicos especialistas em obstetricia e ginecologia em menos da metade que foram certificadas pelo Conselho de Admi-
nistragcéo e estudos médicos relataram evidéncias de ma administragéo e responsabilidade corporativa nas denudncias.
Palavras-chave: denuncia médica, a arbitragem médicos, a qualidade do atendimento, obstetricia e ginecologia.

a calidad de la atencion médica esta relacionada

con la oportunidad para otorgar atencidon con base

en los conocimientos y principios éticos de los
profesionales de la salud, con el proposito de satisfacer
y cumplir las expectativas de los prestadores del servicio
y sobre todo de los usuarios de los servicios de salud.
El término oportunidad se refiere a la accion de otorgar
atencion en el momento en que la usuaria la requiera.
Los conocimientos tienen que ver no sélo con lo que
aprendio, sabe y reconoce el profesional de la salud, sino
con la disponibilidad que manifieste para la capacita-
cion, actualizacion continua y permanente apegada a la
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normatividad, los avances tecnologicos y los principios
éticos que deben regir a los profesionales de salud. Estos
comprenden, primero: no hacer dafio “primum non noce-
re”.! Otro aspecto es la equidad en el otorgamiento de los
servicios, ofreciéndole a cada paciente la atencion que su
padecimiento requiere, humanismo, privacia, trato indivi-
dualizado, respeto al secreto profesional, con el maximo
beneficio individual, con la minima exposicion al riesgo
durante su atencion.? Debe aplicarse el consentimiento
informado para la realizacidon de estudios y tratamiento,
sustentado en el respeto a los principios morales y reli-
giosos de las usuarias.

La satisfaccion y el cumplimiento de las expectativas
de las usuarias de los servicios de salud estan vinculados
con la atencion médica efectiva, amabilidad en el trato,
proceso de la atencion realizado sin obstaculos, disponi-
bilidad de personal, equipo, material y medicamentos.
Deben cumplirse los criterios de calidad de la atencion
médica como: “otorgar atencion médica al paciente, con
oportunidad, competencia profesional, seguridad y respeto
a los principios de la ética médica, que permita satisfacer
sus necesidades de salud y sus expectativas”. Aqui que-
dan de manifiesto los conceptos de calidad, ética médica
y seguridad.’
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Cuando las expectativas de las usuarias no se cum-
plen, se interpone la queja contra el personal de salud,
los servicios publicos y privados, se realizan los juicios
por negligencia o mala practica y en la mayor parte de los
casos, el reclamo para reembolso de gastos efectuados por
los pacientes inconformes con la atencion recibida. Esto
es una practica comun en los paises industrializados, y
en México comienzan a observarse cada vez con mayor
frecuencia.**

Con la presentacion de los métodos alternos de solu-
cion de conflictos se crean instituciones que analizan las
inconformidades de las actividades profesionales. Asi, en
1996 se cred la Comision Nacional de Arbitraje Médico
(CONAMED)® con la intencion de brindar atencion a las
diferencias entre usuarios y prestadores de los servicios
médicos. Posteriormente, se cre6 un Organismo Publico
Auténomo, denominado: Comisidon Estatal de Arbitraje
Meédico de Oaxaca (CEAMO) mediante la Ley de Crea-
cion, misma que se publico en el Periodico Oficial en el
mes de agosto de 2004, con una personalidad juridica con
ambito jurisdiccional en el estado de Oaxaca.

Una queja médica es una: “peticidn a través de la cual
una persona fisica por su propio derecho o en representa-
cion de un tercero, solicita la intervencion de una instancia
conciliadora, por la probable negativa de servicios médicos
o la irregularidad en su prestacion”.® De esta manera, los
usuarios acuden a exponer su problema en relacion con la
actividad médica, mismo que puede solucionarse en la ins-
tancia conciliadora, en este caso la CEAMO, organismo en
donde se proporciona informacion, asesoria o se integran
expedientes con las caracteristicas de queja médica.

La “cultura de la queja médica” en nuestro pais ha tenido
un incremento muy importante, de manera que si analiza-
mos las estadisticas del Sistema de Atencidén de Quejas
Meédicas (SAQMED), se encuentra que en 1996 (afio en
que inici6 actividades la CONAMED) hubo 1,018 usuarios
con una inconformidad; para el afio 2007 la demanda se
increment6 mas de 500%. En los reportes de la CONAMED
se encuentra que en el periodo 1996-2007 se atendieron
182,407 casos, de los cuales se constituyeron como queja
18,443, que corresponde a 10% de los reportes.’

Estudios efectuados en otros paises han demostrado
que la aparicion de eventos adversos durante la atencion
médica, debidos o no a mala practica, no siempre se
asocia con quejas o demanda de pago contra el personal
de salud, y que un gran niimero de estas demandas son

archivadas por no haber negligencia. La percepcion que
el usuario tiene en relacion con la calidad de la atencion
recibida es un elemento que se ha medido en sociedades
con caracteristicas diferentes, en donde la satisfaccion de
las necesidades personales, y de seguridad en la institucion
de salud que atiende a los derechohabientes, se ha asociado
con la presentacion de quejas por baja satisfaccion.!”

Estas situaciones originan que las insatisfacciones
recibidas en la atenciéon médica fomenten la cultura de la
demanda, manifiesta en una queja médica, motivo por el
cual se presenta la oportunidad de realizar una revision y
analisis de los informes y reportes de la Comision Estatal
de Arbitraje Médico de Oaxaca, con el propdsito de iden-
tificar la queja médica, con insistencia en las atenciones
ginecoobstétricas.

MATERIAL Y METODO

Investigacion documental, descriptiva, transversal, re-
trospectiva y sin implicaciones éticas, efectuada mediante
el analisis de bases de datos de la Comision Estatal de
Arbitraje Médico de Oaxaca, correspondiente al informe
de actividades 2007,'" en donde se seleccionaron todos
los expedientes de quejas médicas de la especialidad de
ginecoobstetricia.

Se analizaron las siguientes variables: total de ca-
sos atendidos (desagregado en orientaciones, asesorias
especializadas, inconformidades, dictamenes médicos,
laudos y recomendaciones), tipo de institucion (seguridad
social, asistencia social y medicina privada), asi como
la modalidad de la conclusion de las inconformidades
(gestion inmediata, conciliacion, laudos, no conciliacion,
desistimiento, irresolubles, enviadas a otras comisiones
y en arbitraje).

RESULTADOS

El informe anual de actividades del afio 2007 reportd que
se proporcionaron 445 atenciones, de las que 44.7% fue-
ron orientaciones, 31.6% asesorias especializadas, 20.9%
inconformidades, 1.8% dictamenes médicos, 0.6% laudos
y 0.2% recomendaciones. (Cuadro 1)

Se observo que la gestion inmediata (47%) y la conci-
liacion (23%) fueron el mecanismo mas importante en la
conclusion de las inconformidades y 14% se enviaron a
otras comisiones. (Cuadro 2)
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Cuadro 1. Atenciones otorgadas entre febrero de 2007 y enero
de 2008

Cuadro 3. Quejas segun la institucion

Atenciones otorgadas Total % Tipo de institucién n %

Orientaciones 199 447 Medicina privada 24 51

Asesorias especializadas 141 31.6 Seguridad social 15 32

Inconformidades 93 20.9 Servicios de Salud de Oaxaca 8 17

Dictamenes médicos 8 1.8 Total 47 100

Laudos 3 0.6 - e

Recomendaciones 1 02 !:uente: Comision Es.ta.tal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Segundo
informe anual de actividades, 2007.

Total 445 100

Fuente: Comisién Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Segundo
informe anual de actividades, 2007.

Cuadro 2. Modalidad de conclusion de las inconformidades

Tipos de atencién n %
Gestion inmediata 46 47
Conciliacion 22 23
Laudos (1 concluido, 2 en proceso) 3 4
Sin conciliacion 2 3
Desistimiento 4 5
Enviadas a otras comisiones 13 14
Irresolubles 2 3
En arbitraje (queja en proceso) 1 1
Total 93 100

Fuente: Comision Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Segundo
informe anual de actividades, 2007.

De las 445 atenciones se atendieron 47 quejas, que co-
rresponden a 10.5% del total; de ellas 51% corresponden a
la medicina privada, 32% a la medicina de seguridad social
(IMSS e ISSSTE) y 17% a la asistencia social (Servicios
de Salud de Oaxaca). (Cuadro 3)

En las quejas por especialidad, el primer lugar lo ocupa
cirugia general (27.6%), el segundo lugar ginecoobstetricia
(21.2%) y el tercero traumatologia (8.5%). (Cuadro 4)

Como resultado de estas inconformidades, la CEAMO
emiti6 dictamenes médico-periciales institucionales a las
autoridades encargadas de la procuracion e imparticion de
justicia que lo solicitaron. Los dictdmenes emitidos tienen
como unico fin apoyar a interpretar adecuadamente el acto
médico en conflicto, basados en los hechos y evidencias
enviados por la autoridad solicitante. La Comisién actia
como perito institucional y se fundamenta en los principios
juridicos, cientificos y éticos que regulan y orientan la
practica médica. Estas opiniones se elaboran con el auxi-

Cuadro 4. Quejas por especialidad

Especialidad n %
Cirugia general 13 27.6
Ginecoobstetricia 10 21.2
Traumatologia 4 8.5
Urologia 3 6.3
Cirugia oncolégica 2 4.2
Oftalmologia 2 4.2
Odontologia 2 4.2
Neurologia 2 4.2
Cirugia neurolégica 2 4.2
Medicina interna 1 2.1
Psicologia 1 21
Urgencias quirurgicas 1 21
Patologia 1 2.1
Medicina general 1 21
Laboratorio y gabinete 1 21
Enfermeria 1 2.1
Total 47 100

Fuente: Comision Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Segundo
informe anual de actividades, 2007.

lio de los asesores externos, como expertos en la materia
especifica, con la colaboracion de los médicos especialistas
certificados por los consejos de especialidades médicas.
Se trata de un criterio colegiado.

En este periodo se emitieron ocho dictamenes
médico-periciales de las quejas relacionadas con el
comportamiento del acto médico. Los dictamenes se
clasifican en mala préctica, con responsabilidad insti-
tucional y sin mala préctica. De estos dictdmenes, 50%
corresponden a casos vinculados con la especialidad de
ginecoobstetricia.

En la revision de los expedientes derivados de la queja
a la especialidad de ginecoobstetricia se analiz6 el 100%;
de éstos: 60% estaban incompletos de acuerdo con la
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normatividad de manejo del expediente clinico (NOM-
168-SSA1-1998). E1 60% de la atencion se proporciono en
hospitales del sector salud y 40% en hospitales privados.
La atencion se otorgo en 70% por médicos ginecoobstetras
(de los que s6lo 43% estaban certificados), 20% la propor-
cionaron médicos en formacion y 10% médicos generales.
E160% de los procedimientos obstétricos fueron cesareas.
Como motivo de la queja se identificaron: valoraciones
inadecuadas de la atencion del parto en 40%, deficiente
seguimiento en el Gltimo trimestre del embarazo (20%),
hemorragias posevento obstétrico (10%), complicaciones
anestésicas (10%), obito en la atencion del parto (10%) y
salpingoplastias fallidas (10%).

Del total de quejas clasificadas en la especialidad de
ginecoobstetricia, 40% se circunscribieron a dictamenes
médico-periciales; como resultado del peritaje se tuvo que
75% se dictaminaron con evidencia de mala practica y
responsabilidad institucional. Esto se relaciona con la omi-
sion de registros o registros incompletos en el expediente
clinico, la valoracion del riesgo reproductivo y obstétrico,
justificacidn del procedimiento quirtrgico, vigilancia del
trabajo de parto y puerperio, exdmenes de laboratorio,
tratamiento, consentimiento informado, recomendacio-
nes a la usuaria. En lo que respecta a la responsabilidad
institucional se identifico: la falta de personal, equipo e
insumos y sobredemanda en el servicio.

Otros datos interesantes emanados de informacion
solicitada por la CEAMO a instituciones médicas y a orga-
nismos de la administracion publica que se concentran en
el archivo estatal de quejas: se reportaron 502 quejas mé-
dicas, las cuales se atendieron en las siguientes instancias:
en la CONAMED (9%), en la CEAMO (18%) y en otras
instancias (73%). Estas quejas se clasifican en instituciones
de régimen federal (63%) y régimen estatal (37%).

Al desglosar la distribucion de quejas en las unidades
de régimen federal se obtuvo que el IMSS encabeza la lista
con 34.8%, ISSSTE (14.1%), Hospital Regional de Alta
Especialidad (12.3%), Pemex (0.5%) y Sedena (0.3%). Por
lo que respecta al nimero de quejas del régimen estatal,
los datos fueron proporcionados por la Secretaria de la
Contraloria Estatal a través de la Unidad de Sistema Estatal
de Seguimiento y Evaluacion de la Atencion a Quejas, De-
nuncias y Sugerencias Ciudadanas, donde se identifico la
mayor frecuencia en los centros de salud (14.1%), seguido
del Hospital General Dr. Aurelio Valdivieso (9.3%), Hos-
pital de la Nifiez Oaxaquefia (5.7%), Hospitales Privados

(5.5%), Centro de Oncologia y Radioterapia (1.3%) y
menos de 1% en otras instituciones. (Cuadro 5)

Cuadro 5. Numero de inconformidades por institucion y unidades
hospitalarias

Institucion-hospital n %

IMSS 175 34.8
Centros de Salud (SSO) 71 141
ISSSTE 71 14.1
Hospital de Alta Especialidad de Oaxaca 62 12.3
Hospital Dr. Aurelio Valdivieso (SSO) 47 9.3
Hospital de la Nifiez Oaxaquefa 29 5.7
Hospitales privados 28 5.5
Centro de Oncologia y Radioterapia 7 1.3
Pemex 3 0.5
Centro de Especialidades Dentales 2 0.3
DIF Estatal 2 0.3
Sedena 2 0.3
Otros 3 0.5
Total 502 100

Fuente: Comision Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Archivo
Estatal de Quejas, 2007.

Del total de inconformidades del régimen federal y esta-
tal, el IMSS ocupa el primer lugar con 34.8%, en segundo
lugar las Unidades de Salud de los Centros de Salud, con
cifras similares al ISSSTE (14.1%).

Por lo que respecta a los servicios y especialidades rela-
cionados con la inconformidad, el servicio de Ginecologia
y Obstetricia es el que encabeza este rubro con 12.3% de
los casos, la Consulta Externa de Medicina General 10.4%,
Cirugia General 9.1%, Responsabilidad Administrativa
9.1%, Trabajo Social 7.6%, Urgencias 6.3%, Recepcion
5.8%, Traumatologia y Ortopedia 3.9%, el resto distribuido
en otras especialidades. (Cuadro 6)

CONCLUSIONES

En los datos del informe anual de actividades de la
CEAMO vy el reporte del Archivo Estatal de Quejas del
aflo 2007, se observa que mas de la mitad de las quejas o
inconformidades provienen de las instituciones privadas.
Las instituciones publicas, como el Instituto Mexicano del
Seguro Social, encabezan la lista en ambos reportes. En
cuanto a quejas presentadas por especialidad, el servicio
de ginecoobstetricia esta en el segundo y primer lugares
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Cuadro 6. Numero de quejas por especialidad

Especialidad n %
Ginecoobstetricia 57 12.3
Consulta externa de Medicina General 48 10.4
Cirugia general 42 9.1
Responsabilidad administrativa 42 9.1
Trabajo Social 35 7.6
Urgencias 29 6.3
Recepcion 27 5.8
Traumatologia y Ortopedia 18 3.9
Urologia 15 3.2
Consulta externa de especialidad 14 3
Oftalmologia 12 2.6
Pediatria 11 23
Laboratorio y Gabinete 10 2.1
Oncologia 9 1.9
Enfermeria 8 1.7
Odontologia 7 1.5
Neurologia 5 1
Otorrinolaringologia 5 1

Fuente: Comision Estatal de Arbitraje Médico de Oaxaca. Archivo
Estatal de Quejas, 2007.

de ambos cuadros. Se infiere que en esta especialidad
es donde existe la mayor probabilidad de generar queja,
quizé porque en estas pacientes es donde hay mayor ries-
go de ocurrencia de eventos adversos relacionados con
mala practica, como lo reporta el resultado del peritaje
de las atenciones ginecoobstétricas, y que estan susten-
tadas en evidencia de mala practica y responsabilidad
institucional.

El 70% de la atencion obstétrica la otorgaron especia-
listas, pero menos de la mitad estaban certificados por
el Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia. Esta
variable demuestra la importancia toral para el resulta-
do médico de la praxis. De ahi que se pueda identificar
claramente el exhorto a los Consejos de Especialidad a
conformar puntos de mejora para que se incremente la
cantidad de certificados y recertificados, pues la diferencia
en la calidad de la satisfaccion de las usuarias bajo esta
perspectiva fue porcentualmente contundente.

En los registros de los expedientes clinicos se omiten
datos decisivos pues no se hacen de acuerdo con la nor-

matividad existente y ello repercute en la validacion y
atencion médica otorgada.

A medida que las inconformidades en relacion con la
actividad médica se vuelven mas frecuentes, la cultura de
la queja va progresando; por eso las instancias publicas y
privadas que otorgan servicios de salud deben identificar
que el reporte de las quejas por los servicios médicos son
oportunidades de mejora para la calidad de la atencion
médica. Uno de los retos notoriamente identificados desde
hace décadas y que la sociedad reclama continuamente, es
una medicina segura y con el menor riesgo posible.

La atencion de las quejas médicas tiende a repercutir
en cambios favorables para las usuarias y prestadores de
servicios porque permite incursionar en un proceso de
reflexion ética personal e institucional.
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Caso clinico

Sindrome de Klippel-Trenaunay y embarazo. Comunicacién de un caso

Emigdio Torres-Farias,* Luis Guillermo Torres-Gémez,** Alejandra Solyenitzin Burciaga-Sepulveda***

RESUMEN

El sindrome de Klippel-Trenaunay es una malformacién capilar-venosa-linfatica, junto con crecimiento excesivo de tejidos blandos, huesos,
aneurismas arteriovenosos y venas varicosas que afecta una o mas extremidades. Su morbilidad esta relacionada con las anomalias
vasculares. Se desaconseja el embarazo porque se incrementa el riesgo obstétrico y se exacerban las complicaciones. Pocas pacientes
con este sindrome se han embarazado y quiza por ello se desconoce la incidencia de la enfermedad en estas circunstancias. Hasta el afio
2006, en la bibliografia en inglés, solo existian 17 reportes de embarazo en pacientes con sindrome de Klippel-Trenaunay. Se comunica
el caso del segundo embarazo en una paciente de 22 afios con este padecimiento.

Palabras clave: sindrome de Klippel-Trenaunay, enfermedad congénita, anomalia vascular.

ABSTRACT

The Klippel-Trenaunay syndrome is a rare congenital disorder consisting of: cutaneous vascular nevi, varicose veins or venous malfor-
mations and hypertrophy of soft tissue and bone, affecting one or more limbs. The morbidity of the disease is associated with vascular
anomalies. Pregnancy is discouraged because this rare disease puts a pregnant woman in an increased obstetric risk, due to pregnancy
can exacerbate complications. The pregnancy has been reported rarely in patients with Klippel-Trenaunay syndrome, although the incidence
is unknown. Until 2006 there have been only 17 reported cases of pregnancy in patients with Klippel-Trenaunay syndrome in the literature
in English. We report the case of the second pregnancy of 22 years old woman with this disease.

Key words: Klippel-Trenaunay syndrome, congenital disease, vascular anomaly.

RESUME

Le syndrome de Klippel-Trenaunay est une malformation capillaire veineuse, lymphatique, avec une prolifération des tissus mous, les
os, les varices et les anévrismes artério impliquant un ou plusieurs membres. Sa morbidité est associée a des anomalies vasculaires. La
grossesse n'est pas recommandée car elle augmente le risque d’obstétrique et d’exacerber les complications. Peu de patients atteints de
ce syndrome ont été enceintes et ne peut donc connaitre I'incidence de la maladie dans ces circonstances. Jusqu’en 2006, la littérature
anglaise, il n’y avait que 17 rapports de la grossesse chez les patients atteints du syndrome de Klippel-Trenaunay. Nous rapportons le cas
de la deuxiéme grossesse chez une patiente de 22 ans a cette condition.

Mots-clés: syndrome de Klippel-Trenaunay, maladie congénitale, anomalie vasculaire.

RESUMO

A sindrome de Klippel-Trenaunay é uma malformacion capilar-venosa-linfatica, junto com crescimento excessivo de tecidos macios, os-
S0s, aneurismas arteriovenosos e veias varicosas que afeta uma ou mais extremidades. Seu morbidez esta relacionada com as defeitos
vasculares. Nao recomendado a gravidez porque incrementa-se o risco obstétrico complicagbes aumenta o risco de obstetricia e agravar.
Poucos pacientes com esta sindrome tém ficado gravida e, portanto, ndo pode saber a incidéncia da doenga nessas circunstancias. Até
2006, Literatura, Inglés, havia apenas 17 relatos de gravidez em pacientes com sindrome de Klippel-Trenaunay. Nés relatamos o caso
da segunda gravidez em um paciente de 22 anos com essa condig&o.

Palavras-chave: sindrome de Klippel-Trenaunay, doenga congénita, anomalia vascular.
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1 sindrome de Klippel-Trenaunay es una alteracion

congénita que se caracteriza por: nevo cutaneo vas-

cular, venas varicosas o malformaciones venosas €
hipertrofia de tejidos blandos y de hueso, que afectan una
0 mas extremidades.!

En 1900 Klippel y Trenaunay describieron un sindro-
me de nevo varicoso osteohipertrofico.> Parkes y Weber
también describieron otra enfermedad que aparentaba ser
similar a la triada de Klippel-Trenaunay, con la adicion
de una fistula arterio-venosa. Posteriormente ha habido
mucha confusion entre estos sindromes, incluso hay re-
portes de un “sindrome Klippel-Trenaunay-Parkes-Weber”
(Klippel-Trenaunay-Weber). Sin embargo, es importante
distinguir los dos padecimientos, esta diferenciacion es
significativa en términos de etiologia y tratamiento.?

El sindrome de Klippel-Trenaunay es una rara anomalia
congénita con expresion variable y origen desconocido. El
consenso general es que la mayor parte de los casos de este
sindrome ocurren esporadicamente, sin un patron hereditario
definido.* La morbilidad de la enfermedad esta relacionada
con las anomalias vasculares, que pueden dar por resultado
insuficiencia venosa, tromboflebitis, celulitis, disparidad de
extremidades y enfermedad tromboembdlica.’

Frecuentemente ocurre extension de las malformaciones
vasculares intrabdominales e intrapélvicas, concomitantes
con las del abdomen bajo y cutaneas pélvicas que afectan
los genitales externos.®

Se desaconseja el embarazo en estas mujeres porque
esta enfermedad puede exacerbar el riesgo obstétrico.*

El embarazo raramente se ha reportado en pacientes
con sindrome de Klippel-Trenaunay, aunque la inciden-
cia se desconoce. Hasta 2006 s6lo habia 17 reportes de
casos de embarazo en pacientes con sindrome de Klippel-
Trenaunay en la bibliografia en inglés.* Se comunica el
caso del segundo embarazo de una paciente de 22 afios
con esta enfermedad.

CASO CLIiNICO

Mujer de 22 afios de edad, empleada, con grado de escolari-
dad hasta la preparatoria, tipo de sangre O Rh positivo, sin
antecedentes familiares de importancia. Con diagndstico
de hemangioma en el miembro inferior izquierdo desde el
nacimiento. A la edad de 5 afios se trato por el diagnostico
de sindrome de Klippel-Trenaunay-Weber. Se le han rea-
lizado nueve cirugias en el miembro afectado.

Comenzo a tener relaciones sexuales a los 18 afios; tuvo
dos embarazos y un parto. El Gltimo parto fue tres afios y
medio antes en la ciudad de Los Angeles, California. El
embarazo curso sin complicaciones, sangrado, ni aumento
de volumen del miembro inferior izquierdo. Padecio rotura
prematura de membranas con embarazo de término, se
realizo inductoconduccion del trabajo de parto y 24 horas
después atencion del parto, con bloqueo peridural, con
un periodo expulsivo de 40 minutos; se obtuvo un recién
nacido femenino de 3,200 g.

Treinta minutos después del nacimiento sufrio sangrado
transvaginal, por lo que se le reviso el canal del parto. Se
decidio empaquetamiento vaginal al no poder controlar la
hemorragia y se inicid la transfusion de concentrados de
glébulos rojos. Un dia después tuvo choque hipovolémico
y fue intubada. Al sexto dia la valoraron los especialistas
del departamento de Angiologia y se le realizé una angio-
grafia; se le practico cauterizacion de los vasos sangrantes
el decimosegundo dia. Permanecio intubada durante 18
dias, 16 dias en coma, se le transfundieron 67 concentra-
dos globulares; egres6 un mes después de su ingreso con
diagnostico de sindrome de Klippel-Trenaunay.

Con estos antecedentes se inicio el control del em-
barazo objeto de esta comunicacion a las seis semanas,
aproximadamente, por amenorrea incierta, sin método de
planificacion familiar previo. Hospitalizada a la semana
12 por emesis gravidica e infeccion de vias urinarias. Pa-
decié amenaza de parto pretérmino a las 34 semanas, que
respondié adecuadamente a beta-agonistas.

La paciente refirié aumento de volumen en el miembro
inferior izquierdo durante el embarazo. (Figura 1) En
una muy minuciosa exploracion vaginal se apreciaron
abundantes vasos dilatados que ocupaban practicamente
la totalidad de la cavidad vaginal; (Figura 2) por eso se
programd cesarea electiva a las 37.5 semanas de embara-
70, con al menos 10 concentrados globulares listos. A su
ingreso se reportd asintomatica.

La noche anterior a la fecha de la programacion co-
menzé trabajo de parto regular, por lo que se decidio
interrumpir el embarazo por via abdominal de urgencia.
Con bloqueo peridural e incision media infraumbilical se
accedio al utero y los vasos se observaron dilatados en el
peritoneo visceral anterior. Mediante incision tipo Kerr
alta nacid una nina de 2,550 g, con Apgar 8-9 y sangrado
aproximado de 1,000 mL. En la cara posterior del utero
se apreciaba una gran dilatacion de los vasos pélvicos con
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Figura 1. Diferencia de volumen entre las dos extremidades infe-
riores, venas varicosas y el nevo color vino de Oporto.

Figura 2. Venas varicosas en la cavidad vaginal.

marcado predominio del lado izquierdo (Figura 3), asi
como varices en el colon sigmoides. (Figura 4) Se realizd
oclusion tubaria bilateral.

La paciente permanecio en vigilancia estrecha las
primeras 24 horas y se le transfundieron dos unidades de
paquete globular. Egreso al tercer dia, con tromboprofilaxis
con heparina de bajo peso molecular y media compresiva
en el miembro inferior izquierdo (que utiliza de manera
permanente), sin complicaciones aparentes.

DISCUSION

El embarazo en pacientes con sindrome de Klippel-
Trenaunay tiene alto riesgo de tromboembolismo y de

e Y S
Figura 3. Vasos pélvicos del lado izquierdo. Cara posterior del
utero.

Figura 4. Varices en el colon sigmoides.

complicaciones hemorragicas. Debido a lo raro de la en-
fermedad, existe poca informacion del cuidado obstétrico
para aconsejar a las pacientes con este sindrome.’

En este caso, la paciente tiene una historia obstétrica
muy compleja, con un parto previo que la llevo al choque
hipovolémico y puso en riesgo su vida. La historia clinica
completa es muy importante, porque las complicaciones
previas pueden ser una indicacion de potenciales compli-
caciones futuras.*

La eleccion de la via del nacimiento es importante,
basada en antecedentes y una cuidadosa exploracion fisica.
Se recomienda la exploracion con espejo vaginal como
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evaluacion de las manifestaciones actuales del sindrome.*
En el caso descrito, los antecedentes y la exploracion
fisica orientaron la decision por la cesarea, ésta se realizod
con bloqueo peridural, fundamentado en la seguridad de
los procedimientos anestésicos previos de la paciente.
Aunque en ocasiones se prefiere anestesia general por la
preocupacion de hemangioma o malformacion vascular
en el espacio epidural.’

La cesarea no elimina los riesgos de hemorragia en estos
embarazos; las venas varicosas y malformaciones venosas
afectan, primariamente, las extremidades, aunque en me-
nor grado a estructuras intratoracicas e intrabdominales.®
Pero permite la vision directa de las malformaciones
vasculares que dafian drganos pélvicos.

Los riesgos fetales en estas pacientes no son bien enten-
didos, pero al parecer no tienen mayor riesgo de heredar
la enfermedad.’ Aunque se ha reportado que neonatos
pequeiios para la edad gestacional pueden estar relaciona-
dos causalmente con las manifestaciones patologicas del
sindrome en la placenta.’ La paciente de esta comunicacion
tuvo dos hijas sanas.

La sugerencia en estos casos y otros similares es la
historia clinica general y obstétrica completas, asi como la
revision de la bibliografia. Es también importante contar

con un equipo multidisciplinario capacitado para antici-
parse a las potenciales complicaciones.
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Hace 55 anos

Por los Dres. ALFONSO ALVAREZ Bravo, ** Luis CASTELAZO AYALA***

s sorprendente la evolucion que ha sufrido la En-

docrinologia en los ultimos treinta afios. Dentro

de esta evolucion llama la atencién el progreso
alcanzado en la terapéutica hormonal en general. La co-
municacion de BRowN-StQuarD a la Sociedad de Biologia
en 1889 abre la era endocrinologica y proclama principios
que mas tarde habrian de justificar la administracion de ex-
tractos organicos en terapéutica, es decir la organoterapia.
El mejor conocimiento de la fisiologia endocrina, el aisla-
miento de las hormonas y mas tarde su sintesis, forman las
bases para el uso racional de las hormonas en terapéutica.
En el campo de la Ginecologia Endocrina (7), los trabajos
de HitscuMAN y ADLER en 1908 y los de SCHROEDER, de-
mostraron de manera indudable la existencia de cambios
periodicos ciclicos del endometrio y la experimentacion
en animales a principios del siglo XX dio luz sin igual a
este problema gracias a los trabajos de FRAENKEL en 1903,
los experimentos de transplantacion ovarica de MARSHALL,
JoLLy KNAUER y HALBAN; la demostracion de los cambios
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ciclicos endometriales antes mencionada, los estudios de
la funcion del cuerpo amarillo de FRAENKEL, LEo LoEB y
HaLBaN; la obtencion de huevos humanos de las trompas
debida a ALLEN, PRATT y NEWELL; la correlacion de los
ciclos endometrial y ovarico demostrada por SCHROEDER;
los estudios de LoEB, MARSHALL, STOCKARD y PAPANICOLAU,
Evans y LoNG y otros, acerca del ciclo estral de los animales
inferiores; el descubrimiento de la hormona gonadotropa
de la antehipofisis por Evans y Long; el descubrimiento
y el aislamiento de las hormonas estrogenas iniciados por
Frank EpGAR ALLEN, Doisy y BUTENANDT; el descubrimien-
to de la progesterona del cuerpo amarillo por CORNER y
ALLEN y Hisaw, y los estudios de HEAPE, VAN HERWERDEN,
CORNER, ALLEN y HARTMAN sobre el ciclo menstrual de
los monos; las numerosas investigaciones de ZONDEK y
ASsCHHEIM, IscoBEsco, Kaurman, Kuzrok, FIROR y GEILING,
MARKEE, BARTHELMEZX, ANCEL y BOUIN y otros tantos que
es imposible enumerar. Todos estos estudios asi como las
investigaciones mas modernas han permitido conocer el
ciclo menstrual de la mujer, asi como el papel que en él
juegan las glandulas endécrinas. Como consecuencia de
ello y gracias a la sintesis de las hormonas que permite
obtenerlas en el comercio en las cantidades necesarias y a
precio razonable, ha sufrido un gran impulso la terapéutica
hormonal de los padecimientos ginecoenddcrinos. Hasta
hace muy poco tiempo se han utilizado de preferencia las
hormonas aisladas, de acuerdo con los principios de la
fisiologia del ciclo menstrual, procurando remedar lo que
normalmente ocurre en el funcionamiento del eje hipofisis-
ovario, con el fin de orientar sus funciones en el sentido
que se considera necesario. Se ha buscado asi el efecto
de las hormonas sobre sus efectores, de acuerdo con sus
acciones similares, colaterales u opuestas a los fenomenos
fisiopatologicos que ocurren en cada caso determinado.
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Recientemente ha tomado incremento el uso de las
asociaciones hormonales en Ginecologia. Al decir esto, nos
estamos refiriendo, preferentemente, a la administracion
conjunta de preparados hormonales con objeto de obtener
efectos especiales.

Las asociaciones hormonales que con este criterio se
utilizan en terapéutica, tienen los siguientes objetos:

1. Potenciar la accion de una hormona, permitiendo

obtener mayores efectos con menor dosis.

2. Obtener efectos sinérgicos por medio de hormonas
de acciones analogas.

3. Obtener efectos sinérgicos sobre el efector por
medio de hormonas con acciones distintas, que se
complementan.

4. Favorecer un efecto determinado que es semejante
en las hormonas que entran en la asociacion, dismi-
nuyendo o neutralizando otros efectos secundarios
no deseables.

5. Disminuir o neutralizar efectos secundarios incon-
venientes de la hormona cuya accion terapéutica
principal se busca.

Las asociaciones hormonales que con estos fines
terapéuticos se han propuesto en la actualidad, son las
siguientes:

1. Asociacion de hormonas gonadotrépicas.

. Asociacion de estrogenos y progesterona.

. Asociacion de estrogenos y testosterona.

. Asociacion de progesterona y testosterona.

. Asociacion de estrogenos, progesterona y testoste-

rona.

6. Otras asociaciones hormonales mas recientemente
planteadas y por tanto menos bien conocidas, como
son las asociaciones de estrogenos o progesterona
o testosterona con desoxicorticosterona o con cor-
tisona.

wm AW N

ASOCIACION DE HORMONAS GONADOTROPAS

Han sido muy numerosas las experiencias realizadas con
gonadotropinas de origen humano y animal para intentar
corregir diferentes anormalidades endocrinas en la mujer.
Los productos hasta ahora disponibles para la aplicacion
terapéutica son:
a) Extractos de Lobulo Anterior de Hipdfisis de origen
animal, los cuales contienen tan pequefias cantidades

de gonadotropinas que no son practicamente utili-
zables por si solos en la terapéutica enddcrina;

b) Gonadotropina Sérica extraida de la sangre de yegua
embarazada y cuyo efecto es basicamente foliculo-
estimulante y

¢) Gonadotropina Corionica obtenida de la orina de mu-
jer embarazada y cuyo efecto es lateo-estimulante.

En forma racional, estos productos deben ser so6lo uti-
lizados en presencia de cuadros de insuficiencia ovarica
por estimulacion deficiente de la hipdfisis; tales son la
amenorrea primitiva o secundaria con insuficiencia secun-
daria parcial o total del ovario, otros trastornos mensuales
(polimenorrea, oligomenorrea) con insuficiencia ovarica
parcial y los ciclos monofasicos (sangrado ciclico anovu-
latorio y hemorragia uterina funcional).

Diversos inconvenientes han limitado considerable-
mente en nuestros dias las indicaciones de la terapéutica
gonadotropica: a) en primer término los resultados ob-
servados en la practica distan mucho de corresponder a
los que racionalmente debieran obtenerse; las respuestas
son muy inconstantes y con gran frecuencia la incidencia
de éxitos es practicamente nula, sobre todo tratandose de
alteraciones del ritmo menstrual; b) la impureza de los
productos hasta ahora obtenidos y el origen animal de
algunos de ellos dan lugar a la formacion de antihormonas
(61) que limitan la duracion de los tratamientos a tiempos
habitualmente insuficientes para obtener respuestas ade-
cuadas; el uso indiscriminado de estos productos puede
ocasionar reacciones indeseables y disminuir el efecto en
sucesivas administraciones (13).

En la actualidad se considera que muy poco o nada
puede esperarse de la terapéutica gonadotrdpica en el
tratamiento de los trastornos menstruales y de la hemorra-
gia uterina funcional. El tinico aspecto en el que algunos
autores continan utilizandola es con objeto de inducir
la ovulacion, durante los ciclos en que se aplique, en los
casos de mujeres estériles con ciclos anovulatorios. Aun
esta indicacion es de resultados muy inconstantes y cuenta
con numerosos detractores.

COMBINACIONES GONADOTROPICAS

1. Extracto Hipofisiario con Gonadotropina Corionica.
Se sabe que la administracion aislada de gonadotropina
corionica humana es ineficaz para determinar el desarrollo
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folicular y la ovulacion en la mujer. Por otra parte, los ex-
tractos totales de hipofisis empleados habitualmente, tanto
de origen humano como de origen animal, son también in-
capaces de hacer aparecer tales fendémenos, probablemente
por la pequeiia cantidad de factor foliculo-estimulante que
contienen. Evans (30) y LEONARD (62) en 1932 encontraron
que la administracion conjunta de extracto de hipofisis
animal con gonadotropina coridnica aumentaba conside-
rablemente la potencia hormonal de esta tiltima y, ademas,
le conferia un poder foliculo-estimulante bien apreciable.
DE FreMERY (19) no logroé producir esa potencializacion de
la gonadotropina corionica utilizando extractos de hipofisis
humanas, lo cual hace suponer que la hipofisis de ciertos
animales posee un factor potencializante del que carece
la pituitaria humana. El efecto potencializador de esta
asociacion ha sido plenamente comprobado por MAZER y
RAVETZ (65) y por GREENBLATT (29).

MazER y RaVETZ (65) emplearon, en experiencias con
mujeres, la asociacion conocida con el nombre de Synapoi-
din, que contiene 15 Unidades Sinérgicas rata por c.c. Una
US es la cantidad minima capaz de aumentar 500% el peso
de los ovarios de ratas infantiles cuando se administra
en seis dosis repartidas durante tres dias. El contenido
de hipofisis de una US es una trigésima quinta parte del
que, administrada aisladamente, seria capaz de producir
el mismo efecto sobre los ovarios de ratas infantiles, y el
contenido de gonadotropina coridnica de una US es una
septuagésima quinta parte del que, si se diera sola, produ-
cirla cambios semejantes en el mismo animal.

La administracion de 60 a 315 US en 19 mujeres que
por otros motivos debian ser operadas, produjo en todas
la aparicion de varios foliculos hemorragicos y cuerpos
amarillos; tres de ellas mostraban sus ovarios demasiado
desarrollados (8 a 10 cm de largo) y el tero con caracteres
semejantes a los del embarazo temprano. En una nifia de
doce afios, 125 US no produjeron cambios apreciables, y
en otra de la misma edad, 250 US administradas en cinco
dias produjeron la aparicion de varios foliculos hemorra-
gicos. De 23 mujeres con amenorrea de larga duracion,
4 no respondieron al tratamiento y las restantes tuvieron
menstruaciones pero solo dos continuaron menstruando
espontaneamente durante varios meses. Ocho pacientes
estériles con ciclo anovulatorio fueron tratadas y dos de
ellas se embarazaron.

Diversas experiencias demuestran que cuando la
asociacion mencionada produce una sobreestimulacion

ovarica, ésta es transitoria y la recuperacion es rapida y
completa (44).

Las dosis apropiadas no han sido atin bien establecidas.
Pueden darse 30 US en dias alternos durante un mes o 15
US diarias durante 10 dias en las mujeres amenorreicas
(70). Para inducir la ovulaciéon pueden usarse 7.5 US por
via intramuscular diariamente durante los seis dias prece-
dentes a la fecha teodrica de ovulacion.

Mayores investigaciones son necesarias para precisar
la utilidad terapéutica real de esta combinacion, cuyo
empleo seria particularmente prometedor para las mujeres
estériles con ciclos monofasicos. MAZER e ISRAEL (66)
trataron con ella a 40 mujeres de este tipo administran-
dola durante la primera mitad del ciclo a lo largo de tres
ciclos: 16 de ellas se embarazaron en corto tiempo. Davis
(18) opina que indudablemente es el mejor tratamiento
en tales casos (50% de éxito) y Novak (70) piensa que
es el tratamiento mas racional y se muestra satisfecho
de sus resultados. GREenHILL (37), en cambio, menciona
malos resultados.

1. Gonadotropinas Séricas y Corionicas Asociadas.La
terapia gonadotropica ciclica 1-2 de HAMBLEN (41) es bien
conocida. En tanto que este autor reporta un porcentaje
apreciable de éxitos en la induccion del estallido folicular,
otros obtienen resultados pobres.

El empleo simultaneo de ambas hormonas parece con-
ferirles cierto poder potencializante que, sin embargo, no
es aceptado por todos. Casos indudables existen de que
la respuesta ovarica a esta asociacion es mucho mayor a
la obtenida con una sola de las dos hormonas (66). Ma-
zER afirma que el efecto de la gonadotropina sérica se ve
particularmente aumentado.

III. Gonadotropina Seérica y Extractos Hipofisiarios.
Segun GEIST y colaboradores (25), que emplearon esta
combinacion en nueve pacientes, los efectos son similares
a los obtenidos con los dos factores aislados.

IV. Gonadotropina Corionica y Luteotrofina. FRIED y
RAKOFF (24) han empleado esta asociacion en inyeccio-
nes que contienen 2,000 Ul de gonadotropina coridnica
y 200 Ul de prolactina y que se administran cada tercer
dia durante la fase secretora del ciclo, demostrando un
notable efecto estimulante sobre el cuerpo amarillo que no
se lograria con las mismas dosis por separado. Proponen
su empleo para los casos de esterilidad, trastornos mens-
truales y aborto habitual en los que existe insuficiencia
del cuerpo luteo.
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ASOCIACION DE ESTROGENOS
Y PROGESTERONA

La utilizacion terapéutica de los estrogenos y la pro-
gesterona debe normarse en principios de fisiologia y
fisiopatologia endocrinas, en la actualidad perfectamente
definidos y que a continuacion sintetizamos:

a) Durante el ciclo genital normal de la mujer el cuer-
po luteo secreta cantidades crecientes primero y
rapidamente decrecientes después de estrogenos y
de progesterona. En toda la fase posovulatoria del
ciclo, por tanto, actian ambas hormonas simultanea
y sinérgicamente y sus curvas de concentracion
corren sensiblemente paralelas.

b) Puesto que las dos hormonas tienen la misma
fuente de produccion, en la deprivacion hormonal
que directa o indirectamente determina el sangrado
menstrual participan ambas. Tanto la administracion
de las dos hormonas simultaneamente cuanto la de
cualquiera de ellas por separado en cantidades que
correspondan a las producidas por el cuerpo amari-
llo en su etapa de mayor actividad, son capaces de
retrasar la menstruacion un tiempo variable.

¢) Actuando sobre un endometrio atrofico, los es-
trogenos determinan su proliferacion. Llegado el
desarrollo a cierto limite, la supresion total o cuando
menos una disminuciéon de mas de 50% en la con-
centracion estrogénica, determina un sangrado de
endometrio proliferativo, no secretor.

Por esta razon, la administracion de estrogenos
durante la amenorrea funcional va seguida de sangrado
dos a ocho dias después de suspender la medicacion.

d) Si en un endometrio atrofico se administra progeste-
rona, cualesquiera que sean las dosis, no se observa
ningun efecto sobre el mismo. En cambio, cuando
el endometrio ha tenido cierto grado de prolifera-
cion por accidn estrogénica normal o subnormal;
la progesterona determina cambios secretores y su
supresion causa la desintegracion y sangrado del en-
dometrio dos a ocho dias después de suspendida.

e) La accion prolongada y continua de los estrogenos
sobre el endometrio produce sangrado endometrial
durante su administracion. Tal es el mecanismo de
la hemorragia uterina funcional. Por esta razon, se
admite universalmente que la administracion de
estrogenos en la mujer debe ser siempre ciclica.

f) Dosis adecuadas de estrogenos administradas du-
rante la hemorragia uterina funcional producen
habitualmente la supresion del sangrado al deter-
minar el crecimiento uniforme del endometrio, la
proliferacion del estroma y la oclusion y desarrollo
vasculares.

g) Dosis adecuadas de progesterona en los casos de
hemorragia uterina funcional disminuyen o detienen
el sangrado porque el endometrio sufre transfor-
maciones secretoras. Al suspender la progesterona
reaparece el sangrado en los dias siguientes, ya que
se elimina el endometrio secretor por deprivacion
hormonal.

INDICACIONES, DOSIS Y TECNICAS

1. Amenorrea funcional

La asociacion estrégenos-progesterona puede utili-
zarse como prueba diagndstica para excluir el origen
uterino de la amenorrea. La existencia de un endometrio
potencialmente funcionante puede demostrarse por la sola
administracion de estrogenos (2 miligramos diarios de
dietilestilbestrol durante 21 dias, 2.5 miligramos diarios
de sulfato de estrona 20 dias, 1.66 miligramos de benzoato
de estradiol cada tercer dia durante 20 dias (87) o admi-
nistrando s6lo progesterona en caso de que la biopsia del
endometrio o la citologia vaginal muestren un discreto
grado de actividad estrogénica (10 0 20 mg diarios de pro-
gesterona hipodérmica durante 4 dias). En ambos casos el
endometrio normal produce sangrado después de dos a diez
dias de suspendido el medicamento. La normalidad del
endometrio podria demostrarse también por la asociacion
de los dos métodos sefialados, aplicados sucesivamente o
dando la progesterona en los ultimos cuatro dias de la serie
estrogénica, pero esto no reporta ninguna ventaja desde el
punto de vista diagndstico.

ZOoNDEK y col. (92) demostraron, desde 1940, que no es
necesario que la proliferacion endometrial sea completa
para que la progesterona produzca sangrado después de
suspendida, y ZoNDek (93) en 1942 logr6 concentrar en
dos inyecciones aplicadas en dias sucesivos la cantidad de
estrogenos-progesterona minima necesaria para modificar
el endometrio suficientemente para que haya sangrado dos
a seis dias después de la segunda inyeccidn, siempre que
la amenorrea sea de menos de dos afios. En cada inyeccion
se aplican 2.5 mg de benzoato de estradiol y 12.5 mg de
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progesterona. FINKLER (22) y otros han corroborado los
hallazgos de ZoNDEK, aun en pacientes con amenorreas mas
largas. Desde el punto de vista diagnostico que analizamos,
puede utilizarse con gran ventaja la prueba de UonDek. En
amenorreas de mas de dos afios conviene, sin embargo,
dar un curso de estrogenos de 20 dias con progesterona
los ultimos cuatro dias.

La asociacion estrogenos-progesterona puede usarse,
ademads, en el tratamiento de la amenorrea de origen ova-
rico e hipofisiario. Cuando el trastorno esta causado por
una Insuficiencia Estrogénica Parcial (amenorrea ovarica
de primer grado), lo cual ocurre en la gran mayoria de los
casos, la asociacion hormonal se emplea segun diversas
técnicas:

a) Estrogenos durante 20 a 24 dias y progesterona a
partir del décimo quinto hasta el vigésimo cuarto al
trigésimo dias (41). Como estrégenos pueden em-
plearse dietilestilbestrol (1 a 2 mg diarios), sulfato
de estrona (1.25 a 2.5 mg diarios), etinilestradiol
(0.30 mg diarios) o mezcla de estrogenos naturales
(1 a 3 mg diarios). La progesterona se usa a razon
de 10 a 20 mg diarios por via hipodérmica o bien 30
a 40 mg diarios de anhidrohidroxiprogesterona por
via oral. Este tratamiento tiene la ventaja de que se
adapta, por su duracion y por la disposicion que se
da a los esteroides en las diferentes etapas de la serie,
al ciclo genital normal. Al simular un ciclo ovarico
normal no sélo se somete al endometrio a una accion
que corresponde a su funcionamiento normal sino
también contribuye, por su efecto sobre el ovario y
la hipofisis, a normalizar las funciones de ambos en
lo individual y en su mutua interrelacion. La repeti-
cion del curso esteroide durante tres o cuatro ciclos
menstruales, a menudo permite el restablecimiento
de la funcién ovarica normal y puede, inclusive,
comprobarse la ovulacion en ciclos posteriores al
tratamiento.

b) Con base en la simulacion de que el ciclo en este tipo
de amenorreas no implica la administracion tan pro-
longada de estrogenos como en las técnicas recién
descritas, ya que el ovario produce cierta cantidad
de estrogenos, BickErs (9) administra la asociacion
estrogenos-progesterona durante diez dias de cada
ciclo. Utiliza exclusivamente la via oral y productos
naturales por considerar que éstos tienen un efecto
mejor y una toxicidad minima para el organismo.

La forma usual de dar progesterona por via oral era
administrando anhidrohidroxiprogesterona, pero
BickEeRs (9) y GREENBLATT y colaboradores (31) han
demostrado que la progesterona pura es activa por
via gastrica y que 10 mg de progesterona inyectada,
tienen el mismo efecto que 80 mg por via oral. Por
esta razon se utilizan tabletas que contienen 1 mg de
mezcla de estrogenos naturales y 30 mg de progeste-
rona cristalizada pura, a razon de tres tabletas diarias
durante diez dias. A partir del sangrado inducido por
el primer curso, que aparece dos a seis dias después
de terminado éste, se administran las mismas dosis
del décimo quinto al vigésimo quinto dias durante
tres ciclos. Al terminar éstas y suspender el trata-
miento, menos de 50% de las pacientes contintian
con ciclos espontaneos normales. MULLIGAN y col.
(68) utilizando la misma técnica obtienen iguales
resultados inmediatos y tardios que con ciclos este-
roides completos.

¢) BARFIELD y GREENBLATT (8) y SouLE (85) han em-

pleado el mismo tratamiento oral, pero reduciendo a
cinco dias su administracion. Obtienen la produccion
de sangrado consecutivo en 94.1 y 79.3% de los
casos, respectivamente. Aun cuando esta técnica es
buena para inducir sangrados ciclicos, sus efectos
tardios no pueden hacer esperar el restablecimiento
de ciclos normales. Los autores citados en primer
término admiten que no es capaz de sustituir a los
ciclos esteroides completos en los casos de insufi-
ciencia estrogénica del ovario.

d) La prueba de ZonDEK mencionada en el diagnostico

de exclusion de la amenorrea uterina puede ser uti-
lizada como tratamiento de la amenorrea si ésta es
menor de dos anos: en 67% de 17 casos del autor y
80.6% de 31 casos de FINKLER (22) se produjo san-
grado 2 a 6 dias después de la segunda inyeccion.
El mismo ZonpEk y RoziN (94) en 1948 emplearon
una sola inyeccion de 5 mg de estrona con 50 mg
de progesterona en el tratamiento de la amenorrea
primaria (5 casos, 8 ciclos) y secundaria (29 casos,
43 ciclos), obteniendo sangrado en 7 y 40 ocasiones,
respectivamente; el restablecimiento del sangrado
ciclico espontanco se obtuvo en 5 de los 29 casos
de amenorrea secundaria. BECLERE (11) menciona
un caso de amenorrea primaria, mujer de 25 afios,
que cedi6 definitivamente con una inyeccion de 5 mg
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de benzoato de estrona y 10 mg de progesterona,
repetida durante varios meses.

En la amenorrea ovarica por Insuficiencia Estrogénica
Total (amenorrea de segundo grado) ningln tratamiento
es capaz de devolver al ovario su funcion. Las pacientes
solo recibiran tratamiento cuando muestren intolerancia
psiquica a suamenorrea. Tales casos constituyen una buena
indicacion para el empleo de las técnicas de ZoNDEK y de
ZonNDEK y RozIN con objeto de producir sangrados ciclicos
a intervalos variables, por medio de una terapéutica muy
coémoda.

La amenorrea hipofisiaria es poco susceptible a los
tratamientos de combinaciones esteroides. BuxTton (12),
sin embargo, propone ciclos esteroides completos (5
mg diarios de estilbestrol durante 20 dias y 10 mg de
progesterona por via hipodérmica o 50 mg diarios de an-
hidrohidroxiprogesterona por via oral del 15° al 25° dia)
que se repiten durante tres o cuatro series. En todo caso, si
éste y los demas tratamientos hormonales o radioterapicos
fracasan para corregir la afeccion y la mujer manifiesta
intolerancia psiquica, pueden también inducirse sangrados
con los métodos cortos ya descritos.

2. Otros trastornos menstruales

La polimenorrea y la oligomenorrea traducen grados
progresivos de insuficiencia ovarica primitiva o secundaria
y, por tanto, son tributarias de los mismos conceptos ex-
presados a proposito de la amenorrea. Las combinaciones
esteroides tienen sobre estos trastornos los mismos efectos
ya sefialados (9). La hipo ¢ hipermenorrea funcionales
revisten mecanismos de produccion mas complejos y a
menudo su causa no puede ser precisada. La hipermenorrea
puede ser indicacién de tratamientos con estrogenos-
progesterona que ocasionalmente daran buen resultado. La
hipermenorrea puede a veces ser tratada por tales combina-
ciones segun conceptos que expresaremos en seguida.

3. Hemorragia uterina funcional
Afirman GREENBLATT y BARFIELD (35), que las hormonas
esteroides tienen indicaciones precisas en esta afeccion,
dependientes del tipo de endometrio que la acompaiia:
a) Estrogenos si el endometrio es estrogénico persis-
tente o si hay hiperplasia glandular quistica,
b) Progesterona si es progestacional incompleto o de
tipo mixto y

¢) Androgenos si el sangrado esta asociado con mio-
mas, adenomiosis o endometriosis. Emplean una
combinacion de los tres esteroides con la que obtie-
nen magnificos resultados y a la que nos referiremos
en un capitulo posterior.

Independientemente de los recursos que se empleen
para detener el sangrado (legrado, estrogenos, progeste-
rona, androgenos o la combinacion de las tres hormonas),
la terapéutica mas racional para normalizar los ciclos
menstruales y restablecer el equilibrio hipofisis-ovario
es el empleo de ciclos esteroides artificiales. “La terapia
con estrogenos y progesterona corrige la quebrantada re-
ciprocidad entre los ovarios; la pituitaria y el endometrio,
restablece el metabolismo esteroide normal, regula el ciclo
menstrual y permite el retorno de la funcioén ovarica normal
compatible con la fertilidad” (HaMBLEN [42]).

Suprimido el sangrado, deben darse dosis hemostaticas
de estrogenos durante 20 a 24 dias (3 a 6 mg diarios de die-
tilestilbestrol, 3.75 a 7.5 mg diarios de sulfato de estrona)
que producen la rapida epitelizacién endometrial, inhiben
la produccion de hormona foliculo-estimulante y ponen en
reposo al ovario. Principiando el décimo primero o décimo
quinto dia de tal curso, se administra progesterona hasta
el vigésimo a vigésimo cuarto dia a razon de 5 a 10 mg
diarios por via hipodérmica, o bien por via oral con dosis
diarias de 40 a 80 mg de progesterona, o 10 a 30 mg de
anhidrohidroxiprogesterona. Este curso esteroide se repite
con dosis semejantes o menores durante tres ciclos, al
cabo de los cuales se suspende. Las biopsias endometria-
les posteriores comprobaran el restablecimiento del ciclo
ovarico normal. Si fuera necesario, los ciclos esteroides
pueden administrarse por mas tiempo.

Tal tratamiento ha comprobado ofrecer los mejores
resultados en mujeres jovenes (4), en pacientes preme-
nopausicas otros recursos pueden facilitar la curacion
(androgenos, radioterapia, etc.).

4. Esterilidad por insuficiencia de cuerpo liteo
KaNTOR y HARREL (52) encuentran que en 25.9% de
las mujeres estériles se presenta una insuficiente trans-
formacion progestacional del endometrio, demostrable
por biopsias. De los diversos tratamientos hormonales
que emplearon en 88 mujeres estériles que presentaban
esa condicion, el que ofrecié mejores resultados fue el
empleo sucesivo y simultaneo de estrégenos-progesterona
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a dosis bajas. Una de cada tres mujeres se embarazd con
este tratamiento.

5. Diagnéstico precoz del embarazo

Para establecerlo se ha propuesto el empleo de la
combinacion estrogenos-progesterona teniendo en cuenta
que:

a) Si hay embarazo, tales esteroides se muestran in-
capaces de inducir el sangrado y en nada resultan
agresivos ya que el cuerpo amarillo gravidico y el
trofoblasto-coridn los producen en cantidades ma-
yores que las del ciclo genital normal y

b) Si no hay embarazo, cualquiera que sea el tipo de
endometrio sobre el que actien se producira un san-
grado dos a diez dias después de suspenderlos.

Podrian utilizarse ciclos esteroides completos, pero el
tiempo que éstos consumen desvirtua el valor de la opor-
tunidad de la prueba. Por esta razon es preferible utilizar
los métodos mas cortos de diez dias (BIckERrs), de 5 dias
(BARFIELD y GREENBLATT, SOULE), de dos dias (ZONDEK)
y un dia (ZonDEK y RoziN). En virtud de que se trata de
amenorreas muy cortas, la incidencia de aciertos de tales
pruebas es practicamente total.

6. Aborto habitual

Entre los casos de mujeres con tres o mas abortos con-
secutivos en las cuales no existe causa organica alguna que
los explique, la utilizacion de la asociacion estrogenos-
progesterona, parece tener justificacion si se emplea desde
las primeras semanas del embarazo. En efecto, un buen
numero de estas pacientes presentan concentraciones bajas
de ambas hormonas desde alglin tiempo antes de que se
produzca el aborto y en ocasiones desde que el embarazo
principia, lo cual debe hacer pensar que la fuente comun
de ellas (cuerpo amarillo gravidico las primeras semanas
y cuerpo amarillo mas sistema corioplacentario después),
es insuficiente en su producciéon. Aun cuando algunos
autores piensan que la administracion de estrogenos en
tales casos se traduce en una mayor produccion de pro-
gesterona, tal aserto no estd universalmente aceptado y
para muchos persiste sin comprobacion. Por otra parte,
la administracion aislada de progesterona parece poco
razonable ya que las deficiencias de ella se acompafian
siempre de deficiencias estrogénicas en virtud de tener
ambas hormonas una fuente comun.

Utilizando estos conceptos VAux y Rakorr (88) admi-
nistraron por via hipodérmica una inyeccioén de 10 mg de
progesterona con 10,000 unidades rata de benzoato de
alfa-estradiol, dos o tres veces por semana a partir de la
cuarta semana, a 24 pacientes con aborto habitual. Estas
mujeres hasta entonces habian sumado un total de 80 em-
barazos con sélo 7 productos vivos, y de los 24 embarazos
tratados se obtuvieron 16 vivos (67%).

7. Amenaza de aborto

Diversas experiencias parecen demostrar que el empleo
de dosis altas de estrogenos y de progesterona representa
un definido beneficio para dominar la amenaza de aborto
(15,55, 39,73, 83). Laadministracion de estrogenos es im-
pugnada como ineficaz para elevar el nivel de progesterona
durante el embarazo (17, 38, 78, 84), y a su vez la proges-
terona no podria elevar la concentracion de estrogenos, que
con frecuencia se encuentra también descendida. El trata-
miento mas racional, cuando menos en los casos de déficit
esteroide durante la amenaza de aborto, debe ser el empleo
simultaneo de dosis altas de estrégenos y de progesterona.
CArBONINI (14) reporta 84% de resultados favorables en 25
casos usando inyeccion diaria de 12.5 mg de progesterona
con 1.5 mg de benzoato de estradiol y al desaparecer el
cuadro se continud con dos o tres inyecciones por semana
hasta el cuarto mes. No conocemos investigaciones en
las que la combinacion estrogenos-progesterona se haya
empleado a altas dosis, pero teéricamente deben obtenerse
de ella los mejores resultados.

8. Diabetes asociada con embarazo

Durante el embarazo de la mujer diabética y por ra-
zones no bien precisadas, con gran frecuencia se observa
una concentracion sanguinea anormalmente elevada de
gonadotropinas asociada a una baja tasa de estrogenos y de
progesterona. WHITE (90) ha demostrado que la presencia
de esa condicion hormonal tiene una insuficiencia decisi-
vamente desfavorable sobre la madre y el feto: en 66 casos
de concentraciones hormonales normales la mortalidad
materna fue de 0%, la mortalidad fetal depurada de 3%,
la incidencia de preeclampsia fue de 2% y la prematurez
0%; en cambio, en 58 casos con desequilibrio hormonal
los valores por los mismos conceptos fueron de 0, 53,
50 y 40%, respectivamente. En un estudio que abarca
479 casos, la misma autora encuentra que en 88% existia
desequilibrio hormonal (91).
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Tales circunstancias llevaron a la Dra. WHITE a admi-
nistrar la asociacion estrogenos-progesterona desde las
primeras semanas del embarazo hasta el final del mismo,
con objeto de normalizar las concentraciones de gonado-
tropinas y esteroides ovaricos. Las dosis utilizadas son
progresivas por razon natural y estan condicionadas a una
serie de factores de los que depende la gravedad prondstica
de la diabetes. Clasifica a las pacientes en 6 grupos: a)
hiperglucemia diagnostica ligera; no requieren insulina; b)
la diabetes tiene menos de diez afios y principi6 a una edad
de veinte afios 0 mas de la paciente; no hay alteraciones
vasculares; ¢) la diabetes tiene entre diez y diecinueve afios,
principié entre los diez y diecinueve afios de la paciente y
hay alteraciones vasculares minimas; d) la diabetes tiene
veinte afios 0 mas, principié antes de los diez afios de la
paciente y hay alteraciones vasculares acentuadas; e) cal-
cificacion de las arterias pélvicas, y f) nefritis. Las dosis de
estilbestrol y progesterona figuran en el cuadro 1.

Con la aplicacion sistematica de este tratamiento WHITE
(91) obtuvo 90% de productos vivos en tanto que en los
casos en que no se aplico se obtiene s6lo 60% de productos
vivos. En 297 pacientes con desequilibrio hormonal (90) el
tratamiento produjo una supervivencia fetal de 89%, y en
47 pacientes sin desequilibrio hormonal la supervivencia
fue de 95%.

Los excelentes resultados de estas estadisticas los sus-
tenta la Dra. WHITE en cuatro principios fundamentales:
1) terapia hormonal sustitutiva, 2) control adecuado de la
diabetes, 3) interrupcion del embarazo a las 37 semanas,
y 4) atencion correcta del recién nacido.

ASOCIACION DE ESTROGENOS
Y TESTOSTERONA

Es bien sabido que los esteroides androgénicos no son
extrafos al organismo femenino. La corteza suprarrenal los

produce en buena proporcidn y se eliminan, por ejemplo,
alrededor de nueve miligramos diarios de 17-cetosteroi-
des en 24 horas, por la orina, en la mujer normal. Los
estudios de SALTER (77) aplicando concomitantemente a
la orina humana, las reacciones de ZIMERMANN y KOLHER
demuestran que en los diversos sindromes clinicos existen
concentraciones determinadas de estrogenos y androgenos
caracteristicas de dichas condiciones patologicas.

En el tratamiento de los trastornos del climaterio, ha
sido clésica la administracion de estrogenos con buen
resultado. Se han utilizado también con este mismo fin
los androgenos. GEIST (26) en 1941, GREENBLATT (30) en
1942 y MARGOLESE (63) en 1944, han sugerido la admi-
nistracion conjunta de estrogenos y androgenos y sefialan
que esta terapéutica es superior a cualquiera de las otras,
aisladamente. GREENBLATT y cols. (32) hicieron un tra-
bajo de experimentacion clinica comparando los efectos
que sobre los trastornos del climaterio tenian tabletas
inertes, tabletas de estrogenos, de androgenos, y de una
combinacion de estrégenos y androgenos. Los autores
citados obtuvieron 96.9% de resultados satisfactorios en
enfermas a quien se administro dietilestilbestrol, §9.6%
de buenos resultados en enfermas a quienes se administrod
dietilestilbestrol y metiltestosterona por via oral, 23.5%
en enfermas a quienes so6lo administrd testosterona, y
solamente 7.1% de mejorias en aquellas que recibieron
tabletas inertes. Estas enfermas fueron, ademas, contro-
ladas por medio de citologia vaginal y se encontr6é que
solamente en los dos primeros grupos hubo cornificacion
del epitelio vaginal. Se quejaron de nauseas 30.5% de las
enfermas que recibieron dietilestilbestrol, y solamente
4% de las que tomaron el dietilestilbestrol asociado a la
testosterona. Apareci6 sangrado uterino después de supri-
mir el tratamiento en 34.2% de las enfermas que tomaron
dietilestilbestrol-metiltestosterona; en este tltimo grupo
el sangrado fue francamente menos abundante. En las en-

Cuadro 1. Dosis diarias en mg de estilbestrol y progesterona, via intramuscular

Semanas de embarazo a b c d e f

0-16 0 5 5 10 25 25
16-20 0 5 5 10 25 25
20-24 0 10 10 15 50 50
24-28 0 15 15 25 75 75
28-32 0 25 25 50 100 100
32 o méas 0 50 50 75 125 125
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fermas que recibieron la combinacion antes mencionada,
se aprecid acné e hirsutismo ligero y pasajero en 13.2%.
Reportaron aumento de la libido 12.3% de las enfermas
tratadas con dietilestilbestrol y 23.5% de aquellas que
recibieron la combinacioén de estrégenos y andrégenos,
y 42% de las que fueron tratadas con metiltestosterona.
La asociacion de estrogenos-androgenos dio francamente
mejores resultados sobre la nerviosidad, sobre las condi-
ciones psiquicas y sobre la sensacion de salud general.
Los autores de referencia llegan a la conclusion de que
la asociacion de estrogenos y androgenos es francamente
mejor en el tratamiento de los sindromes climatéricos y
que si bien ambas hormonas no se neutralizan, modifican
su accion especifica haciéndola mas adecuada.

Grass (27) reportd en 1950 los buenos resultados obte-
nidos por €l y SHAPIRO con la combinacién de estrogenos
y androgenos en el tratamiento de los trastornos de la
menopausia. Al destacar este autor la superioridad de esta
terapéutica sefala las siguientes ventajas:

1. Puesto que la mujer, a semejanza del hombre, tiene
actividad tanto androgénica como estrogénica, debe
aceptarse que ambas hormonas deben requerirse para
obtener un efecto mas fisioldgico en esta terapia de
sustitucion.

2. Los estrogenos y los androgenos suman sus acciones
para frenar la funcion gonadotrdpica exaltada de la
hipdfisis, propia del climaterio.

3. La accion sinérgica de la mezcla es también benéfica
por sus propiedades troficas sobre el epitelio vaginal.

4. El sinergismo anabdlico de la asociacion andro-
genos-estrogenos produce, ademas, un verdadero
efecto tonico de bienestar, esencial en el tratamiento
de la mujer climatérica.

5. La testosterona de la mezcla permite una franca
reduccion en la dosis de estrogenos empleada, lo
cual reduce la accion proliferativa de los estrogenos
sobre el endometrio y por tanto las posibilidades de
hemorragia postratamiento.

6. Por medio de esta terapéutica se obtiene una tran-
sicion mas gradual de la fase reproductiva a la no
reproductiva de la fisiologia del aparato genital
femenino, con un minimo de interferencia artificial
en los cambios normales propios de la época del
climaterio.

7. Los andrégenos mezclados con estrogenos logran
mejores respuestas en las pacientes resistentes a

los estrogenos. Aun las mujeres psiconeurodticas
responden mas favorablemente, probablemente de-
bido a la gran accion tonica anabdlica de la mezcla
mencionada. Esta sensacion de bienestar favorece
el que una psicoterapia superficial obtenga mejores
efectos en las pacientes que requieren mas que hor-
monas, tratamiento psiquico.

8. La testosterona mejora la respuesta sexual de la
mujer, aumenta su libido, por lo que la combinacion
de estrogenos-androgenos da a la mujer climatérica
la impresion de que no ha quedado liquidada su vida
psicosexual.

9. La dosis relativamente corta de testosterona que
se emplea en la mezcla y su asociacion con los es-
trogenos, hace que la hipertricosis y otros efectos
androgénicos indeseables, se presenten muy rara-
mente y s6lo de manera pasajera.

10. La pequeia dosis de estrogenos empleada raramente
produce la hemorragia consecutiva a la supresion de
la hormona, y por tanto es mas excepcional la nece-
sidad de un legrado diagndstico que a veces se hace
imperioso cuando se han administrado estrogenos,
para poder asegurar si existe o no un padecimiento
maligno del utero. Asimismo, esta mezcla de estro-
genos y androgenos no estimula el crecimiento de los
tumores de la mama o del Gtero que pudieran estar
presentes y que en si mismos son una contraindica-
cion para la administracion de estrogenos.

SHEARMAN y MccGavack (81) encontraron mejores
resultados con la asociacion de estrogenos y androgenos
que con el uso aislado de cada una de estas hormonas.
Apreciaron la remision absoluta de los sintomas en 23%
de los casos y una mejoria franca en 83%.

La administracion combinada de estrogenos y an-
drogenos esta también indicada en otras condiciones,
ademas de los trastornos del climaterio. En efecto, es
particularmente 1til en las pacientes que se quejan de
astenia, depresion, mialgias funcionales y neuralgias
o astralgias. Es recomendable también en los casos de
disminucidn de la libido o en los casos de frigidez secun-
daria. Es de particular importancia recordar los estudios
de ALBRIGHT y colaboradores (6) y los de SHORR y CARTER
(82) en el sindrome de Cushing, en el cual la debilidad
y la osteoporosis son debidas a deplecion proteica que
causa la involuciéon de los musculos esqueléticos y la
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reduccion de los elementos minerales de los huesos.
En este sindrome, la administraciéon de androgenos
produce una notable retencidn de nitrégeno y de fosforo
y aumenta el almacenamiento de calcio, se incrementa
el desarrollo muscular y el vigor general, disminuye los
dolores y produce una sensacion de bienestar. Asimismo,
los estrogenos favorecen los efectos metabolicos de la
testosterona, tanto en este sindrome como en la osteopo-
rosis posmenopausica. Del mismo modo, la asociacion
de esteroides que venimos estudiando disminuye nota-
blemente la depresion emocional, la cual habitualmente
no responde a la administracion de estrogenos aislados,
y cuyo efecto debe probablemente atribuirse a la accion
estimulativa conjunta sobre ¢l metabolismo y a los efec-
tos psicobiologicos de los androgenos. Finalmente, esta
combinacion de estrégenos y andréogenos se ha sugerido
(56) para aliviar la ingurgitacion dolorosa de los senos
en el posparto y para inhibir la lactancia.

Sarmon (11) ha estudiado, por medio de la citologia
vaginal, el efecto neutralizante de los estrégenos sobre la
accion androgénica de la testosterona llegando a la conclu-
sion de que la proporcion relativa de estas hormonas debe
variar de 25: 1 a 100: 1, dependiendo de la sensibilidad
individual a los estrogenos. Por ello, propone que se fije
la proporcion adecuada de estas hormonas, precisando la
dosificacion individual por medio de controles citologi-
cos vaginales. Sin embargo, sugiere que para la practica
habitual es aconsejable una proporcion inicial de 25: 1
(androgenos-estrogenos, respectivamente), espaciando
mas o menos la dosis seglin los efectos clinicos apre-
ciados en la paciente. Las asociaciones de estrogenos y
androgenos mas habitualmente utilizadas en la practica,
son las siguientes:

a) 0.625 miligramos de sulfato de estrona con 5 a 10
miligramos de metiltestosterona por via oral. Se
administra una tableta diaria por periodos de 10
dias e intervalos de 5 a 15 dias de acuerdo con las
manifestaciones de la paciente.

b) 0.05 miligramos de etinil-estradiol con 5 a 10
miligramos de metiltestosterona por via oral, ad-
ministradas en forma semejante a la combinacion
anterior.

¢) Un cuarto a medio miligramo de dietilestilbestrol
con 5 miligramos de metiltestosterona por via bucal,
administrados por periodos de 15 a 21 dias, con
intervalos de reposo de 8 a 15 dias.

d) Un miligramo de benzoato o dipropionato de estradiol
con 25 miligramos de propionato de testosterona en
aceite, para una ampolleta que se aplicara por via
intramuscular cada ocho, diez o quince dias de acuer-
do con la respuesta de la paciente. Es aconsejable la
medicacion mas frecuente al principio, retirandola
después paulatinamente seglin sea necesario.

ASOCIACION PROGESTERONA-TESTOSTERONA

Recordaremos que la progesterona y la testosterona tienen
acciones semejantes sobre el organismo femenino. Ambas
ejercen accion progestacional sobre el endometrio, y las
dos actuan, como veremos, sobre el lecho vascular del
miometrio. Esta accidon progestoide de la testosterona ha
sido ampliamente estudiada por KLEIN (48). La testoste-
rona frena la accion gonadotropa hipofisiaria, accion que
es todavia discutible para la progesterona, aunque ha sido
seflalada por CLAUBERG y BrerroHL (16). Las dos contra-
rrestan determinados efectos de los estrogenos sobre los
receptores (endometrio, senos). La progesterona aumenta
la diuresis (HorrmaN [49]).

Senaladas estas caracteristicas se comprende que exista
marcado sinergismo entre las dos y, por eso, su asociacion
es logica y racional.

De los trabajos llevados a cabo con esta asociacion
merece citarse el de ABARBANEL (1) sobre el tratamien-
to de las hemorragias uterinas funcionales, quien dice,
que no niega la importancia que tienen en el sangrado
uterino los cambios de proliferacion o atrofia del endo-
metrio, pero que tienen mas importancia los fenomenos
vasculares, pues esta perfectamente demostrado que las
hemorragias uterinas (excluyendo neoplasia y embarazo)
pueden proceder de cualquier tipo de endometrio, proli-
ferativo, secretorio hiperplasico, atroéfico o inflamatorio
y que, el Unico fendémeno comun a todos estos estados
son los cambios vasculares que tienen lugar en las arte-
riolas en espiral. Por eso afirma que: “la menstruacion
es fundamentalmente un fenomeno vascular”. Dice, de
acuerdo con MARKEE (64), que las arterias espirales del
endometrio tienen, durante la fase de proliferacion, un
ritmo contractil debido a un estimulo hormonal y que, en
la fase de secrecion, este ritmo se perturba y horas antes
de la menstruacion sobreviene una vasoconstriccion pro-
longada provocandose la constriccion de la arteriola por
la contraccion de las fibras musculares de la porciéon mas
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interna del miometrio (cono de contraccion de Dardn).
Dice, ademas, que las intimas relaciones entre los vasos
sanguineos y las fibras musculares del miometrio, hacen
pensar que cuando se contraen estas fibras disminuye el
aflujo de sangre al endometrio y que es sabido que durante
la fase proliferativa, el miometrio se contrae ritmicamente,
siendo iniciadas y mantenidas estas contracciones en pro-
porcion directa de la cantidad de estrogenos circulantes, y
que estas contracciones harian el papel de una bomba que
inyecta sangre en los vasos endometriales.

De acuerdo con estas ideas, ABARBANEL (1) hizo expe-
rimentos con la testosterona y observé lo siguiente: que
el efecto de esta hormona sobre el endometrio es variable
y que en cambio, su accidon sobre el miometrio es clara y
significativa, pues inhibe las contracciones intermitentes
del utero provocadas por los estrégenos y, como con-
secuencia, disminuye el volumen de sangre en el utero
y ademas, al disminuir las contracciones intermitentes
uterinas, se contraen también los “conos de contraccion”,
con lo cual disminuye atin mas la cantidad de sangre
que irriga el utero. Estos datos los apoya en la siguiente
prueba: cuando se hace un corte al itero de un animal no
tratado, la superficie seccionada sangra abundantemente;
en cambio, en los animales tratados con testosterona, el
corte sangra muy poco debido a la constricciéon perma-
nente de las arterias en espiral. Para hacer el estudio de
los vasos y sus transformaciones, después de la extirpa-
cion del utero, hizo el experimento clasico de Sairo (75)
inyectando tinta china en el sistema arterial uterino, en
animales tratados con estrogenos y pudo apreciar vasos
sanguineos enormemente dilatados y numerosas y anchas
bandas negras que indicaban una gran vascularizacion del
utero. También hizo experimentos en animales inyectando
primero progesterona y después testosterona y comprobo,
con la prueba de la tinta china, uniforme reduccion del
calibre vascular y, consecuentemente, disminucion en la
circulacion endometrial. Estos hechos justifican el uso
terapéutico de la asociacidon progesterona-testosterona en
las hemorragias uterinas funcionales.

Esta asociacion también se usa para el tratamiento de
la tension premenstrual, término sugerido por FrRaNk (23)
para un sindrome caracterizado por cefaleas, nauseas,
irritabilidad, distension abdominal y mamaria, mareos,
palpitaciones, etc., y que FRANK imput6 a un aumento de
los estrogenos circulantes. Para AHuMADA (2) este sindro-
me no es sino la exageracion de un fendmeno fisiologico,

como es el molimen catamenial. GREENHILL y FREDD (36)
piensan que se debe a perturbaciones en el metabolismo
del agua y algunos electrolitos. IsRaEL (50) ha encontrado
en sus experiencias que la gran cantidad de estrogenos en
la sangre de pacientes con tension premenstrual, se debe a
inadecuada utilizaciéon y excrecion de la sustancia debida a
deficiencia o a ausencia total de hormona del cuerpo luteo.
De acuerdo con estas ideas, la asociacion progesterona-
testosterona es util en el tratamiento de este sindrome,
pues la progesterona suple la deficiencia o ausencia de la
progesterona, y la testosterona neutraliza los efectos de un
alto nivel de estrogenos en la sangre. Esta combinacion
debe administrarse 10 dias antes de la menstruacion en
dosis que iran de acuerdo con la intensidad del trastorno.

También esta asociacion es de gran utilidad en mujeres
con hiperpolimenorrea funcional, prescribiéndola en la
segunda fase del ciclo pues, como hemos visto, tiene mar-
cado sinergismo sobre la accion vascular del miometrio.

Ademas, se le ha aconsejado como coadyuvante en el
tratamiento de la endometriosis, de la fibromiomatosis
del utero y de las mastopatias fibroquisticas, por razones
semejantes.

ASOCIACION ESTROGENOS-
PROGESTERONA-TESTOSTERONA

Las intimas relaciones farmacoldgicas, quimicas,
fisioldgicas y metabolicas de los esteroides, facilitan ad-
mirablemente sus combinaciones, lo cual ha hecho posible
la aparicion de nuevos recursos terapéuticos.

Al hacer la mezcla, éstos se influyen reciprocamente
(SELYE [80]).

En la asociacion de estrogenos con testosterona y pro-
gesterona se busca reducir la dosis de cada uno de ellos,
reforzar sus resultados por sinergismo y lograr mejor
tolerancia por reduccion de sus efectos secundarios.

En la combinacion de estos tres esteroides, se aprove-
cha la accion frenadora gonadotrdpica de los estrogenos
y de la testosterona sobre la hipofisis, y la transformacion
progestacional de la testosterona se opone a los fendmenos
de privacion foliculinica (ALLEN [3]), que se presentan
cuando se usan aisladamente los estrogenos.

Ademas, se aprovechan las acciones benéficas que las
hormonas masculinas y femeninas ejercen sobre diversas
estructuras del organismo: sistema vascular, musculos,
piel, accion trdfica sobre los rifiones, etc. (Kountz [57]).
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USO TERAPEUTICO DE LA MEZCLA

Cada uno de estos esteroides ha sido usado aisladamente
para el tratamiento de las hemorragias uterinas funcionales,
entidad clinica definida por GREENBLATT (34) como “una
hemorragia uterina anormal y excesiva que ocurre a causa
de disturbios fisioldgicos y no por procesos patologicos
organicos”. Al usarlos por separado, se encontraban en
ellos las ventajas e inconvenientes que sefialaremos.

Estrogenos. Los estrogenos han sido usados desde hace
tiempo para la correccion de este trastorno: HAMBLEN (44),
ProusT y MoRICARD (72), KARNAKY (53, 54), GREENBLATT
y BARFIELD (34), Kurzrok (58) y nosotros; pero tienen el
inconveniente de que, al suprimirlos, la hemorragia por
privacion puede ser, en muchas ocasiones, mas abundan-
te que la hemorragia primitiva y, ademas, son pocas las
enfermas que toleran las dosis que deben emplearse, pues
¢éstas deben ser altas para poder realizar: a) inhibicion del
factor foliculo estimulante de la hipéfisis; b) aumentar la
tasa sanguinea de los estrogenos por encima del nivel del
“umbral de hemorragia”. Sin embargo, cuando se toleran,
los autores han obtenido hasta 60% de éxitos.

Progesterona. El tratamiento mas l6gico en las hemo-
rragias uterinas funcionales debidas a ciclos monofasicos,
pareceria encontrarse en el uso de la progesterona, pero la
practica ha demostrado que, aun en estos casos, sus resul-
tados son inconstantes y su accion es tardia (5-7 dias).

Andrégenos. Incluidos en la terapéutica hormonal gi-
necoldgica por MocQuoT y MorIcARD (67) y BECLERE (10)
en el aflo de 1938, precisamente para el tratamiento de las
hemorragias uterinas funcionales, han tenido gran éxito.
Tienen la ventaja de que frenan la accion gonadotropica de
la hipdfisis, provocan atrofia del tejido conectivo-vascular
del endometrio y actuan sobre el territorio vascular del
miometrio. Por eso son de gran utilidad en este trastorno
fisioldgico por hiperestrogenismo. En cambio, su accion
no es tan rapida como es de desearse en estos casos, en
que la mujer pierde considerables cantidades de sangre y
se necesita una terapéutica que obre a corto plazo.

Los androgenos utilizados en la segunda fase del ciclo,
en los casos de hemorragia uterina funcional asociada con
neoformaciones uterinas leiomiomas, adenomiosis, son
utiles, pues disminuyen considerablemente el sangrado.

Ya hemos dicho que no es antifisioldgico usar androge-
nos, puesto que no son sustancias extrafias al organismo
femenino, y por eso PALMER (71) piensa que “un cierto

equilibrio androgeno-estrogeno es importante para un fun-
cionamiento endocrino y sexual perfecto en la mujer”.

El concepto de neutralizacion de los estrogenos por la
testosterona, no puede ser aceptado como una ecuacion
matematica. La estrona y la progesterona ejercen una
accion sinérgica y cooperativa en el tracto genital feme-
nino de manera que mas que neutralizar, la testosterona
modifica la accion de los estrogenos y parece actuar como
lo haria la progesterona (ABARBANEL [1]).

GREENBLATT y cols. en 1950 (33, 34), tomando en
cuenta las ventajas e inconvenientes sefialados para estas
hormonas usadas aisladamente, iniciaron sus experiencias
con una mezcla de estos tres esteroides en la siguiente
proporcién: 1.66 mg de benzoato de estradiol, 25 mg de
propionato de testosterona y 25 mg de progesterona, para
el tratamiento de la hemorragia uterina funcional; y en
1952 (35) publicaron los resultados obtenidos diciendo
que “con esta mezcla pudieron controlar la hemorragia
uterina funcional debida a varias causas en alrededor de
95% de los casos”. Agrega que con tal combinacion, el
médico estd en posibilidad de asegurar a sus pacientes
la detencion de la hemorragia sin necesidad de acudir a
intervencion o a radiacion mediante rayos X o radium,
y que las jovenes pacientes con hemorragia uterina
funcional, no deberan sufrir intervenciones mutilantes,
preservandose asi las posibilidades de procreacion. La
técnica y recomendaciones son las siguientes: inyeccion
diaria de la mezcla durante cinco dias. La hemorragia se
detiene en un plazo variable de 6 a 48 horas. Dos a siete
dias después de suspendidas las inyecciones se presenta
hemorragia por deprivacion hormonal, a veces conside-
rable, durante los dos primeros dias. Unos 20 dias mas
tarde y para provocar otra hemorragia por deprivacion,
se pueden administrar 30 mg de progneninolona bucal
durante cinco dias, o 10 mg de progesterona intramus-
cular por 3 dias. La terapéutica con progesterona puede
llevarse a cabo con intervalos de un mes, hasta que se
compruebe la reanudacion del ciclo menstrual ovulatorio,
comprobacion que se podra lograr mediante el registro
de temperatura basal. Si se presentan huellas de sangre
durante el periodo intermenstrual, se administrard 1.25
mg de sulfato de estrona o su equivalente, durante 15 o
20 dias, continuando después la terapia con progesterona,
segun el esquema ya sefalado. Los autores concluyen, y
con justa razon, que la idea de una posible neoformacion
de caracter maligno, debe estar siempre en la mente
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del médico que atiende un caso de hemorragia uterina
funcional, sin escatimar esfuerzo alguno para eliminar
su existencia.

Recomiendan, también, que como la asociacion trihor-
monal puede obtener de momento buenos resultados en
casos de embarazo ectopico, se haga una buena seleccion
de las pacientes después de hacer un estudio completo.

JUsTER y GUIARD (51) han usado estas asociaciones
hormonales en mujeres con trastornos del climaterio y
manifiestan que: “Son conocidas las posibilidades de per-
turbaciones organicas producidas por dosis terapéuticas de
hormonas sexuales administradas aisladamente. En efecto,
el Gtero de algunas menopausicas sangra facilmente, aun
con dosis relativamente bajas de estrogenos; otras pacien-
tes presentan con dichas dosis, tumefacciones anormales
de los senos o distension abdominal muy molestas. A fin
de remediar estos inconvenientes es por lo que se utiliza
la asociacion de hormonas gonadales”.

Kountz (57) estudié los efectos de la combinacion
estrogeno-progesterona-testosterona en un grupo de
mujeres de 50 a 95 afios de edad, con el fin de precisar la
influencia de esta asociacion sobre algunas alteraciones
anatomopatologicas propias de esas edades. Los resultados
que obtuvo en dichas mujeres fueron comparados con
las observaciones histologicas practicadas en un grupo
testigo.

Fueron objeto de estudio el frotis vaginal, la biopsia del
endometrio, el examen histologico de los vasos del utero
y la mucosa nasal.

Tras la administracion de la asociacion trihormonal
se comprobo un aumento de las células epiteliales del
exudado vaginal y una mayor yodofilia de las mismas.
En contraste, los de las pacientes a quienes se administro
hormonoterapia combinada mostraron un didmetro re-
lativamente normal, a pesar de que algunas presentaban
depositos de calcio en la capa media. Se observd —cosa
interesante—, una disminucion del tejido hialino de la pared
vascular y la aparicion de musculatura arterial normal en
los vasos del utero.

La hormonoterapia combinada determind, en pacientes
ancianas con atrofia de la mucosa nasal, la normalizacion
de ésta con desarrollo de las pestafas ciliares y aumentd
la vascularizacion. Esto permite llegar a la conclusion de
que las hormonas sexuales no limitan su actividad a los
tejidos del tracto genital, sino que tienen efectos estimu-
lantes sobre otras estructuras epiteliales.

OTRAS ASOCIACIONES HORMONALES

Por su efecto sobre el metabolismo de los electrolitos y el
agua se ha aconsejado la administracion de desoxicorticos-
terona, asociada con los estrogenos, a la testosterona o a la
combinacién de estrogenos y androgenos en el tratamiento
de los sindromes climatéricos, cuando estan asociados con
hipotension arterial y astenia.

Los estudios de ZuckERMANN (95) demuestran que la
desoxicorticosterona produce fenomenos de involucion
endometrial con imagenes tipicas de invaginacion de las
glandulas secretoras del endometrio. Ademas, segun STim-
MEL (86), la desoxicorticosterona favorece el metabolismo
de la progesterona. Basado en esto, se ha sugerido la admi-
nistracion asociada de desoxicorticosterona y progesterona
en el tratamiento de los estados de hipoluteinismo con
el fin de favorecer el doble mecanismo de anabolismo y
catabolismo endometrial en la segunda fase del ciclo.

Empieza a utilizarse la cortisona en el tratamiento de
determinados trastornos gineco-endocrinos. Se ha acon-
sejado esta terapéutica, por ejemplo, en el tratamiento de
la insuficiencia ovarica anovulatoria. Aunque no reco-
mendamos por ahora este tratamiento, debido a que aun
falta experiencia clinica. Queremos mencionar, para ser
completos, que se ha propuesto asociar la cortisona con
pequeiias dosis de metiltestosterona con el fin de potenciar
el efecto de la primera y en esta forma estar en condiciones
de disminuir su dosis, asi como para reducir los riesgos
de agotamiento corticosuprarrenal consecutivos a este
tratamiento.

La administracion de testosterona por largo tiempo
tiene el inconveniente de que produce desagradables
efectos de virilizacion y de exaltacion de la libido. En
las asociaciones hormonales que hemos enumerado estos
inconvenientes son francamente menos marcados por
utilizarse dosis menores del andrégeno y por su neutrali-
zacion relativa en la mezcla. Sin embargo, cuando se desee
eliminar casi totalmente la posibilidad de virilizacion y
no se tenga interés en exaltar la libido puede sustituirse
la testosterona por el androstenediol. Esta sustancia fue
descubierta por BUTENANDT y BOUCHARD y sintetizada en
1935 por Ruzicha y colaboradores (75). En 1950 ErcoLi
y KoLLER lo esterificaron y lo hicieron aplicable en tera-
péutica. Su actividad androgénica es aproximadamente la
mitad de la correspondiente a la testosterona en igualdad
de dosis. Se emplean habitualmente el metilandrostenediol
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por via oral y el dipropionato de androstenediol por via
hipodérmica.

Numerosos estudios demuestran que su accion es
semejante a la de la testosterona: GorRDAN y colaborado-
res (28) han demostrado su accion sobre el anabolismo
proteico; iguales estudios han comprobado esta accion
en manos de ALBEAUX-FERNET y colaboradores (5), NET-
TER y CHEVALIER (69), WEISBERG y colaboradores (89) y
HAMBURGER (47). Su efecto antiestrogénico ha sido evi-
denciado por los estudios de FErIN (21) y de MARGOLIN,
citado por HENDERSON y WEINBERG (45). Su accion frena-
dora sobre la hipofisis ha sido comprobada por Haour y
SELYE (43) y por HENRY y colaboradores (46). Su efecto
progestacional ha sido evidenciado por los estudios de
KLEIN y PARKER (59) y SELYE (79). En cambio, numerosos
trabajos de HAMBURGER y colaboradores (48), HaLL (40),
FERIN (21) y NETTER y CHEVALIER (69), demuestran que
su accion virilizante es casi nula y que no exalta la libido
aun a altas dosis.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1. Las asociaciones hormonales en Ginecologia se em-
plean para obtener efectos sinérgicos, para poten-
cializar la accion de las hormonas empleadas o para
disminuir o neutralizar los efectos secundarios no de-
seables.

2. La asociacion de hormonas gonadotropas es poco util
y no esta exenta de peligros. Su aplicacion clinica mas
util y mas empleada es con objeto de inducir la ovula-
cion en mujeres estériles con ciclos monofasicos.

3. La asociacion de estrogenos y progesterona es logica
y benéfica. Se emplea para el tratamiento de la ameno-
rrea funcional, para la correccion de trastornos mens-
truales que traducen grados progresivos de insuficien-
cia ovarica, para la recuperacion del funcionamiento
ovarico en los casos de hemorragia uterina funcional,
en la esterilidad por insuficiencia de cuerpo luteo, en
el diagnostico precoz del embarazo, en el aborto habi-
tual, en la amenaza de aborto y en los casos de diabe-
tes asociada con el embarazo.

4. La asociacion de estrogenos y testosterona da mejores
resultados que el empleo de estas hormonas usadas
aisladamente en el tratamiento de los trastornos del
climaterio, en el sindrome de Cushing, en la osteopo-
rosis posmenopausica y para aliviar la ingurgitacion
dolorosa de los senos en el posparto o para inhibir la
lactancia.

5. En la asociacion estrogenos-androgenos se aprovecha
el efecto frenador sobre la antehipdfisis que poseen
ambas hormonas y la accion de los andrégenos sobre
el anabolismo proteico y se reducen los efectos se-
cundarios indeseables por utilizarse menores dosis y
neutralizarse sus efectos disimbolos.

6. La asociacion de la progesterona con testosterona se
basa en el efecto progestoide de la testosterona y en la
accion que ésta tiene sobre el tejido conectivo-vascular
del endometrio y sobre el lecho vascular del miome-
trio. Es de utilidad en la hemorragia uterina funcional,
en la hiperpolimenorrea funcional, en el sindrome de
tension premenstrual y como coadyuvante en el tra-
tamiento de la endometriosis, de la fibromiomatosis
uterina y de las mastopatias funcionales.

7. Las intimas relaciones farmacolodgicas, quimicas, fi-
siologicas y metabolicas de los esteroides han sugeri-
do la asociacion de los estrogenos, la progesterona y
la testosterona, aprovechando sus acciones similares
o sinérgicas e inhibiendo o disminuyendo sus efectos
indeseables.

8. Laasociacion estrogenos-progesterona-testosterona es
un valioso recurso en la terapéutica de la hemorragia
uterina funcional y en los trastornos del climaterio. En
la hemorragia uterina funcional debe considerarse por
ahora como la terapéutica de eleccion.

9. Las asociaciones hormonales de desoxicorticosterona
y progesterona y de cortisona y metiltestosterona han
sido poco estudiadas y tienen por ahora poco interés.

10. La accion virilizante de la testosterona en estas aso-
ciaciones es poco marcada. Cuando se desee eliminar
por completo esta posibilidad o no convenga exaltar la
libido puede sustituirse la testosterona por el metilan-
drostenediol oral o el dipropionato de androstenediol
inyectado.
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RESUMEN ESTRUCTURADO

Introduccion: la infeccion de las vias urinarias es la segunda causa de prescripcion empirica de antibidticos. Es mas frecuente en
la mujer sexualmente activa y con enfermedades asociadas. Cuando se padecen mas de tres episodios por afio, se cataloga como
recurrente; el diagndstico debe realizarse con urocultivos, y de acuerdo con la evaluacion individual se orientara el tratamiento que
incluya la profilaxis a largo plazo.

Objetivo: desarrollar una guia clinica para el diagnoéstico y tratamiento de la infeccidn recurrente de vias urinarias en la mujer, resaltar
la evidencia de la sensibilidad y la resistencia bacteriana a los antibiéticos en México.

Material y métodos: describir las opciones de tratamiento antibidtico con base en la etiologia y sensibilidad, con insistencia en las
opciones de prevencion y profilaxis.

Resultados: se obtuvieron criterios homogéneos de diagnédstico y tratamiento en las mujeres con infeccién recurrente de las vias
urinarias y para disminuir los episodios, la morbilidad asociada y la resistencia bacteriana.

Conclusiones: se efectud una revision sistematica de las investigaciones clinicas de diagnéstico y tratamiento de la infeccion recu-
rrente de las vias urinarias. La calidad de la evidencia esta relacionada con la aplicacion de los criterios descritos en el esquema de
Oxford modificado.

RESUMEN DE LAS RECOMENDACIONES

1. En la infeccion primaria, o no complicada de las vias urinarias, no es indispensable solicitar urocultivo.
(Grado de recomendacién B)

2. En caso de recurrencia o reinfeccion debe solicitarse un urocultivo antes de indicar el tratamiento especifico para la sensibilidad
bacteriana.
(Grado de recomendacién B)

3. Los estudios de imagen deben reservarse para las pacientes sin respuesta adecuada y que no reaccionan rapidamente al trata-
miento con antibidticos, y que sufran reinfecciones frecuentes asociadas con factores de riesgo.
(Grado de recomendacién B)

4. La investigacion urolégica o radioldgica solo esta justificada en las mujeres con infeccion recurrente de las vias urinarias y factores
de riesgo. La placa simple de abdomen, el ultrasonido, la urografia excretora y la cistoscopia son los principales examenes para
evaluar el aparato urinario.

(Grado de recomendacién B)

5. En las mujeres con sintomas urinarios recurrentes y urocultivos negativos es necesario investigar, con cultivos y pruebas especiales,
qué gérmenes causan la uretritis.
(Grado de recomendacién C)

6. En las mujeres con vida sexual activa y sintomas irritativos recurrentes, con urocultivos negativos y leucocituria, deben investigarse
los gérmenes causantes de la uretritis e indicarse tratamiento a la pareja.
(Grado de recomendacién D)

7. El tratamiento de la cistitis no complicada debe ser, minimo, durante tres dias; con menos dias solo desaparecen los sintomas,
pero no se eliminan las bacterias por completo, como si se consigue con el tratamiento prolongado.
(Grado de recomendacién B)

8. En México, los antibiodticos de eleccion son las quinolonas (ciprofloxacina), la nitrofurantoina y la fosfomicina.
(Grado de recomendacién B)

9. Los episodios sintomaticos no complicados de las vias urinarias y confirmados por uroandlisis deben tratarse con antibiéticos de
acuerdo con la sensibilidad y resistencia local.
(Grado de recomendacién A)

10. La profilaxis a largo plazo se recomienda en pacientes en quienes no se ha identificado la causa, o bien, mientras se estudia a

la paciente.
(Grado de recomendacién B)
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11. El esquema recomendado es con 50 mg de nitrofurantoina al dia en dosis nocturna.
(Grado de recomendacién B)

12. En las pacientes alérgicas a la nitrofurantoina o con contraindicacién puede indicarse ciprofloxacina a la dosis de 250 mg al dia
0, bien, fosfomicina 3 g cada 10 dias.
(Grado de recomendacién D)

13. En las mujeres mayores de 50 afios de edad, o con contraindicacion para nitrofurantoina o quinolonas, puede indicarse cefaclor
o cefalotina, en dosis diaria.
(Grado de recomendacién C)

14. Después de identificar la causa vinculada o desencadenante de la recurrencia o identificaciéon de la enfermedad asociada, debe
indicarse el tratamiento especifico.
(Grado de recomendacién C)

15. Cuando el factor asociado o desencadenante es la relacion sexual, se recomienda una dosis Unica de nitrofurantoina o quinolonas
y miccion poscoito.
(Grado de recomendacién C)

16. La aplicacién vaginal de estrégenos puede disminuir los sintomas asociados con la infeccién urinaria, como: urgencia, incontinencia
y disuria, y reducir el nimero de episodios.
(Grado de recomendacién D)

17. La ingestion de jugos y productos derivados del arandano puede, a largo plazo, disminuir el numero de episodios de infeccion
urinaria.
(Grado de recomendacién C)

18. Los lactobacilos vaginales carecen de evidencia suficiente para recomendarlos como medida de profilaxis en mujeres con infeccion
recurrente de las vias urinarias.
(Grado de recomendacién D)

19. La vacuna oral puede ser util para disminuir los episodios de infeccién urinaria recurrente.
(Grado de recomendacién B)

INTRODUCCION

a infeccidén de las vias urinarias es la respuesta inflamatoria del

urotelio a la invasién bacteriana, generalmente asociada con bac-

teriuria, piuria y sintomas como urgencia, incontinencia y disuria.
En la prictica médica general es la segunda causa de indicacién empirica
de antibiéticos, y 80% de quienes sufren esta infeccién son mujeres. A
lo largo de su vida 50% de las mujeres experimenta un episodio de in-
feccién en las vias urinarias bajas y de 3 a 5% de ellas tendrdn multiples
recurrencias.’

La infeccién complicada es la que padecen las pacientes con alteracién
anatémica o funcional de las vias urinarias o con inmunosupresién. La
infeccién urinaria se considera recurrente cuando se manifiestan tres o
mds cuadros sintomdticos en 12 meses, o cuando se tienen dos o mds
infecciones sintomdticas en seis meses.”
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Los factores asociados
con la recurrencia inclu-
yen: caracteristicas de las
bacterias, el huésped, las
defensas primarias de la
vagina y la vejiga, y otros
factores de riesgo de infec-
cién recurrente en la mujer
como: edad, indice de masa
corporal, cambios en el
pH vaginal y urinario por
hdbitos higiénicos, alimen-
ticios, cambios hormonales
y uso de medicamentos.

La recurrencia puede deberse a una reinfeccién o recaida. En la ma-
yoria de los casos se debe a una reinfeccién (95%) producida por una
bacteria proveniente del exterior de las vias urinarias, cuyo reservorio es
la microbiota intestinal y, generalmente, se manifiesta después de dos
semanas del inicio del tratamiento del episodio inicial. En las primeras
dos semanas después del tratamiento inicial, la recaida o la persistencia
bacteriana producida por la misma bacteria es infrecuente (menos de 5%);
sus causas son curables.?

La prevalencia de la infeccién urinaria se incrementa con la edad, y en
ello influyen las caracteristicas anatémicas y funcionales de la mujer. Los
exdmenes que buscan bacteriuria reportan que la prevalencia es de 1% en
ninas escolares entre 5 y 14 afios de edad; después del inicio de la activi-
dad sexual la incidencia se incrementa a 4% en la mujer adulta joven y,
posteriormente, aumenta entre 1 y 2% por cada decenio de vida.*

Las mujeres con dos o mds infecciones de las vias urinarias en seis me-
ses tienen sdélo 33% de probabilidad de permanecer sin infeccién en los
siguientes seis meses.”

Los factores asociados con la recurrencia incluyen: caracteristicas de
las bacterias, el huésped, las defensas primarias de la vagina y la vejiga, y
otros factores de riesgo de infeccién recurrente en la mujer como: edad,
indice de masa corporal, cambios en el pH vaginal y urinario por hdbitos
higiénicos, alimenticios, cambios hormonales y uso de medicamentos,
asi como las condiciones que puedan cambiar el medio y favorecer la
proliferacién bacteriana.’

Los microorganismos que producen la infeccién recurrente provienen
de la microbiota intestinal debida a factores de virulencia que le permiten
adherirse y colonizar el introito y la uretra y migrar a las vias urinarias. Se
produce, entonces, una interaccién entre las cepas infectantes y la célula
epitelial de la mujer, gracias a los factores de adherencia bacteriana deno-
minados pili o fimbria, de los que existen dos tipos, el pili tipo 1 (manosa
sensible) y el pili P (manosa resistente). Las evidencias que implican al
pili tipo 1 como factor de virulencia pueden resumirse de la siguiente
forma: las bacterias aisladas de orina de pacientes con infeccién de las vias
urinarias lo expresan; la mayor parte de las cepas uropatégenas de Esche-
richia coli lo presentan. La inoculacién en la vejiga de bacterias piliadas
produce mayor colonizacién que la inoculacién de microorganismos no
piliados; estd demostrada la interaccién de una adhesina ubicada en la
punta del pili tipo 1 (denominada Fim H) con receptores de la superficie
luminal del epitelio vesical conocidos como uroplaquinas, que correspon-
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den a complejos hexagonales formados por cuatro proteinas integrales de
membrana. El pili P coexiste en la mayor parte de las cepas de E. coli que
producen pielonefritis aguda en ausencia de reflujo vesicoureteral y reco-
noce receptores glucolipidicos renales, por lo que tiene menos importancia
en la patogenia de la cistitis aguda recurrente en la mujer.

A su entrada a la célula epitelial superficial de la vejiga, E. coli uro-
patdgena activa una compleja cascada de fendmenos: crece y se divide
rapidamente para formar comunidades bacterianas intracelulares que
evolucionan a través de varias etapas y culminan con propiedades si-
milares a las biopeliculas bacterianas (grupos de bacterias unidas a una
superficie, o entre si, que desarrollan una conducta comunitaria), lo que
les permite evadir la respuesta inmunitaria del huésped y persistir en el
aparato urinario, meses después de la infeccién. Eventualmente, la bacteria
se desprende de la biopelicula, atraviesa la membrana celular y brota al
lumen de la vejiga, donde nuevamente puede unirse al epitelio e iniciar
una nueva ronda de formacién de comunidades bacterianas intracelula-
res. Es posible que estas bacterias inactivas representen un reservorio de
patdgenos en la vejiga, cuya activacién pueda llevar a la recurrencia de la
infeccién urinaria.>®

A pesar de que la infeccién de las vias urinarias en la mujer es muy
frecuente, los criterios de diagnéstico y prescripcién de antibidticos no
son uniformes; por esto, contar con una guia que oriente en relacién con
estas pautas resulta imprescindible, sobre todo para conocer la sensibilidad
antibidtica y evitar la resistencia bacteriana, y con ello la recurrencia y la
reinfeccién.

OBJETIVOS DE LA GUIA

* Describir las recomendaciones de prictica clinica para el diagnéstico
y tratamiento de las infecciones de las vias urinarias en la mujer no
embarazada.

* Describir el régimen de antibiéticos recomendados para el tratamiento
de las infecciones urinarias bajas en la mujer no embarazada.

* Conocer los uropatdgenos mds frecuentes causantes de infeccién
urinaria en la mujer no embarazada en México, la sensibilidad y la
resistencia bacteriana.

* Conocer la indicacién y el uso racional de antibiéticos para disminuir la
resistencia bacteriana en casos de infeccién urinaria no complicada.

* Identificar a las mujeres con riesgo de infeccién urinaria recurrente.
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* Recomendar el protocolo de estudio y tratamiento de la mujer con
infeccién recurrente de las vias urinarias.

* Disminuir la posibilidad de recurrencia y reinfeccién a través de la
profilaxis antibidtica adecuada.

ALCANCE DE LA GUIA

Esta guia pretende establecer criterios uniformes de orientacién diagnéstica
para mujeres no embarazadas con infeccidn recurrente de las vias urinarias;
revisar los regimenes de tratamiento adecuados con base en la existencia,
sensibilidad y resistencia bacteriana de los uropatégenos en México y, por
tltimo, recomendar los esquemas de profilaxis convenientes en caso de
recurrencia o complicaciones.

La guia no contempla situaciones como: infeccién de vias urinarias en
el embarazo, infecciones complicadas posquirtirgicas, instrumentacién,
uso permanente de catéteres, infecciones intrahospitalarias, infecciones
de las vias urinarias altas, anomalias del aparato urinario, insuficiencia
renal y enfermedades crénicas asociadas, como: diabetes mellitus e in-
munocompromiso y el sindrome uretral. Tampoco incluye el tratamiento
de menores de 18 anos. Estd dirigida a médicos generales y de familia
que constituyen el primer contacto de la mujer con infeccién de las vias
urinarias, ginecoobstetras, uroginecélogos y urélogos.

MATERIAL Y METODOS

En la Base Cochrane se buscé la expresién wurinary tract infection y se
encontraron ocho revisiones y dos protocolos.

En PubMed se buscaron los términos: infection urinary tract, infections
urinary tract, tract inﬁctz'on urinary, tract z'nfectiom urinary, urinary tract
infection y se encontraron 37,105 articulos en los que se establecieron los
siguientes limites: publicado en los dltimos cinco afios, humanos, mujeres,
adultos mayores de 19 afos. Se encontraron 1,588 articulos y de éstos
estaban relacionados con los objetivos de esta gufa: una guia clinica, ocho
metandlisis donde sélo tres se relacionaban con el tema, y 118 estudios
clinico-controlados aleatorizados en los que sélo 21 se relacionaban con
el tema de esta guia.

En SUMSearch y TripDataBase se encontraron: ocho guias clinicas
ttiles para la realizacién de ésta, tres metandlisis y 20 estudios clinico-
controlados.
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Modalidad de interpretacién y sintesis de datos

Antes de su publicacién, esta Guia de Prictica Clinica fue asesorada
por potenciales usuarios de la misma. Asimismo, tres grupos evalua-
dores revisaron, con metodologia AGREE, la calidad del documento.
Todos ellos enriquecieron el contenido de la guia con sus aportes y
sugerencias. La evidencia descrita se deriva de la revisién realizada
inicialmente en guias de prictica clinica existentes, metandlisis, es-
tudios clinico-controlados, revisiones y series de casos cuando fue
necesario.

REsuLTADOS

Preguntas estructuradas, sintesis de la evidencia y recomendaciones
En las mujeres con infeccion de vias urinarias ;cudl es el uropatégeno mds
frecuente en México?

Escherichia coli sigue siendo el uropatdégeno que mds se aisla, seguido
en orden variable por: Proteus mirabilis, Enterococcus faecalis, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter cloacae, Streptococcus
agalactiae, Staphylococcus saprophyticus, Serratia marcescensy Morganella
morganii; ésta se ve modificada por diversos factores asociados con el
huésped.”

La colonizacién del introito vaginal por Escherichia coli parece ser uno
de los pasos iniciales criticos en la patogénesis de la infeccién aguda y re-
currente del aparato urinario. Las mujeres con infeccién recurrente tienen
mayor susceptibilidad a la colonizacién vaginal con uropatégenos y con
bacilos gramnegativos, lo que aumenta la predisposicién a la adherencia
de uropatégenos coliformes a las células del urotelio. La causa de esta
predisposicién no ha sido determinada, aunque en algunos casos pudiera
ser de origen genético.®

Escherichia coli origina 80% de los episodios de recurrencia. Esta bac-
teria tiene varios factores de virulencia que incrementan la capacidad para
colonizar y persistir en el aparato urogenital.®'°

sEs indispensable el urocultivo antes de indicar algiin tratamiento con anti-
microbianos?
No, no es indispensable, sobre todo si la sospecha es de una infeccién
urinaria no complicada en pacientes con sintomas cldsicos y con examen
de tira reactiva positiva.

El urocultivo debe de realizarse cuando:
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Recomendaciones

* Se tiene un andlisis macroscépico positivo para esterasa leucocitaria
o nitritos, y el andlisis microscopico es positivo para leucocitos.'

* Persisten los sintomas urinarios en las primeras dos semanas después
de terminado el tratamiento antibidtico.

* Hay recurrencia o factores de riesgo asociados como: pacientes con
inmunosupresién, cuadro febril, dolor lumbar o sintomas obstruc-
tivos.

1. En la infeccion primaria, o no complicada de las vias urinarias, no es indispensable solicitar

urocultivo.

(Grado de recomendacion B)

2. En caso de recurrencia o reinfeccion debe solicitarse un urocultivo antes de indicar el tratamiento
especifico para la sensibilidad bacteriana.

Recomendaciones

(Grado de recomendacion B)

En la mujer con infeccion recurrente de las vias urinarias ;cudndo deben
realizarse estudios especiales para descartar anomalias del aparato urinario?
La mayor parte de las infecciones recurrentes se origina por reinfeccién,
y no por alteraciones anatémicas o funcionales del aparato urinario. La
pielografia endovenosa, la uretrocistografia y la cistoscopia tienen poca uti-
lidad en la deteccién de padecimientos susceptibles de correcciéon.®'>!3
La mayor parte de los resultados de estos estudios son normales o de-
muestran variaciones anatémicas y hallazgos incidentales que no influyen
en el tratamiento posterior, por lo que su prictica s6lo debe reservarse a
casos seleccionados en los que exista sospecha de recurrencia por recaida
y antecedentes de: infeccién urinaria en la infancia, litiasis urinaria, infec-
cién urinaria febril documentada, infeccién por bacterias que desdoblan
la urea, antecedentes de hematuria no explicada o de cirugia genitouri-
naria previa; sintomas obstructivos al vaciado, estudios de funcién renal
anormal, vejiga neurogénica, bacteriuria asintomdtica persistente y abuso

de analgésicos.'*!”

3. Los estudios de imagen deben reservarse para las pacientes sin respuesta adecuada y que
no reaccionan rapidamente al tratamiento con antibidticos, y que sufran reinfecciones frecuentes
asociadas con factores de riesgo.

(Grado de recomendacion B)
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4. La investigacion urologica o radioldgica soélo esta justificada en las mujeres con infeccién re-
currente de las vias urinarias y factores de riesgo. La placa simple de abdomen, el ultrasonido,
la urografia excretora y la cistoscopia son los principales exdmenes para evaluar el aparato uri-
nario.

(Grado de recomendacion B)

Cuando una mujer tiene mds de tres cuadros de infeccion de vias urinarias
por ano, y urocultivos negativos ;cudl es la conducta a seguir?

En los casos de infeccién urinaria recurrente o complicada es conveniente
complementar el estudio de la paciente con cultivos vaginales porque
existen cambios en la microflora vaginal con bacterias de las vias urinarias
que pueden predisponer la recurrencia de infecciones.

Chlamydia trachomatis, Ureaplasma, Mycoplasma'y el virus del papiloma
humano pueden trasmitirse por via sexual y afectar la via urinaria, esto
hace que las mujeres afectadas experimenten sintomas urinarios irritativos
como: disuria, frecuencia y urgencia asociadas con piuria estéril; sintomas
que pueden ser causados por agentes que no crecen en cultivos tradicionales
y que requieren técnicas especiales para su identificacién.'

La persistencia de los sintomas irritativos sin que se logre identificar
un agente patégeno, generalmente lleva al diagnéstico de cistitis crénica
intersticial; sin embargo, diversos estudios han mostrado que puede tra-
tarse de uretritis. El agente causal se identifica con cultivos especificos,
por lo que en las mujeres con leucocituria estd indicada la bisqueda de
patégenos uretrales.

El tratamiento con doxiciclina para mujeres con sintomas irritativos
y con cultivos negativos ha demostrado disminuir significativamente los
sintomas. Este tratamiento debe indicarse antes de establecer el diagnéstico
de cistitis intersticial, aun cuando los cultivos especiales sean negativos en
mujeres con vida sexual activa."

El esquema recomendado para las mujeres es: doxiciclina 100 mg por
via oral cada 12 horas durante dos semanas, posteriormente, 100 mg por
via oral cada 24 h durante dos semanas mds y con tratamiento a la pareja
con doxiciclina 100 mg por via oral cada 12 h durante dos semanas.

Recomendaciones
5. En las mujeres con sintomas urinarios recurrentes y urocultivos negativos es necesario inves-
tigar, con cultivos y pruebas especiales, qué gérmenes causan la uretritis.

(Grado de recomendacion C)
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6. En las mujeres con vida sexual activa y sintomas irritativos recurrentes con urocultivos negativos
y leucocituria, deben investigarse los gérmenes causantes de la uretritis e indicarse tratamiento
a la pareja.

(Grado de recomendacién D)

En mugjeres con infeccidn no complicada de las vias urinarias ;cudl es el régi-
men de tratamiento recomendado en México, de acuerdo con la sensibilidad
y resistencia bacteriana?

En general, alrededor de la mitad de las cepas de Escherichia coli son
resistentes a la ampicilina, lo que invalida la prescripcién de este antibié-
tico.”” En los tltimos seis anos, en las muestras de orina se ha observado
un incremento significativo en la frecuencia de Escherichia coli productora
de B-lactamasas de amplio espectro; esta bacteria muestra una reduccién
marcada en la susceptibilidad a la mayor parte de los agentes antimicro-
bianos, y se han encontrado resultados consistentes sélo con carbapenem
y fosfomicina.?!

La prevalencia en México de resistencia a los antibiéticos prescritos
como primera linea de tratamiento de las infecciones urinarias, incluidas
las cefalosporinas de tercera generacidn, es alta. En un estudio multicén-
trico 79% de las bacterias aisladas resultaron resistentes a la ampicilina,
60% a trimetoprima sulfametoxazol, y 24% a ciprofloxacina; ademds,
70% de las cepas de E. coli aisladas resultaron resistentes a trimetoprima
sulfametoxazol. Por el contrario, 96% de las bacterias aisladas resultaron
sensibles a la nitrofurantoina, especificamente 98% de E. coli y 84% de
K. pneumoniae.”

Debido a la sensibilidad antibiética reportada en México, y con la re-
comendacién de no prescribir antimicrobianos con una tasa de resistencia
mayor a 20%, los esquemas sugeridos son:****

* Ciprofloxacino 250 mg 2 veces al dia, por 3 dias
* Macrocristales de nitrofurantoina 50 a 100 mg 4 veces al dia, por 3

a 5 dias
* Levofloxacina 250 mg una vez al dia, por 3 dias
* Norfloxacina 400 mg 2 veces al dia, por 3 dias
* Gatifloxacina 200 mg una vez al dia, por 3 dias
* Fosfomicina trometamina 3 g en una dosis tinica

La Asociacién Europea de Urologia recomienda prescribir quinolonas

(ciprofloxacina y levofloxacina) como medicamentos de primera linea en
el tratamiento empirico de episodios de infecciones de las vias urinarias,
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en dreas geograficas donde la resistencia a trimetoprima-sulfametoxazol es
mayor de 10 a 20%; sin embargo, es importante considerar que en algunas
dreas de México la resistencia a la ciprofloxacina es de 24%. '

En una revisién efectuada en la Base Cochrane, se encontré que la
prescripcidn de quinolonas a pacientes con cistitis aguda es el esquema re-
comendado cuando la resistencia a trimetoprima-sulfametoxazol es mayor
a 20% (como es el caso de México); en esa revisidn se encontré que los
diferentes tipos de quinolonas resultan igualmente utiles; sin embargo, la
posibilidad de efectos secundarios y reacciones adversas es mds frecuente
con rufloxacina, lomefloxacina y ofloxacina, y menores con levofloxacina,

norfloxacina y ciprofloxacina.”
(Grado de recomendacién C)

En los dltimos afos, la indicacién de fosfomicina en el tratamiento
de la infeccién urinaria aguda y recurrente demostré ser util, incluso en
mujeres embarazadas e inmunocomprometidas (diabetes mellitus tipo 2),

por eso se recomienda.?*?

En el tratamiento de la cistitis aguda no complicada deben considerarse
los siguientes aspectos:*
* El cotrimoxazol y las fluoroquinolonas son capaces de eliminar £.
coli vaginal y deben administrarse durante tres dias.
* Los B-lactdmicos y la nitrofurantoina no eliminan E. coli vaginal y
deben administrarse durante 5 a 7 dfas.”?°

* La dosis unica, en general, expone a las pacientes a la desaparicién
mis lenta de los sintomas, menor frecuencia de erradicacién y mayor
recurrencia;’ el esquema recomendado es con fosfomicina en dosis
de 3 g.

* Existen condiciones de salud en las que debe evaluarse la prolongacién
del tratamiento: la cistitis aguda en pacientes con alteracién anaté6-
mica o funcional de las vias urinarias o estados inmunosupresores
(infeccién complicada), la edad mayor de 65 afnos, sintomas por mds
de una semana e infeccidn urinaria previa muy reciente.*

En las mujeres con infeccién recurrente debe valorarse un urocultivo con
antibiograma y, de acuerdo con ello, orientar el tratamiento especifico. Es
recomendable tomar una muestra de orina para urocultivo al inicio de los
sintomas y dar tratamiento antimicrobiano antes de obtener el resultado.
Con base en la evolucién de los sintomas clinicos y en el resultado del
uroanilisis puede cambiarse el antibidtico por otro mis especifico.
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Recomendaciones
7. El tratamiento de la cistitis no complicada debe ser, minimo, de tres dias; con menos dias solo
desaparecen los sintomas, pero no se eliminan las bacterias por completo, como si se consigue
con el tratamiento prolongado.

(Grado de recomendacion B)

8. En México, los antibidticos de eleccion son las quinolonas (ciprofloxacina), la nitrofurantoina
y la fosfomicina.
(Grado de recomendacioén B)

9. Los episodios sintomaticos no complicados de infeccion de las vias urinarias y confirmados por
uroanalisis deben tratarse con antibidticos de acuerdo con la sensibilidad y resistencia local.
(Grado de recomendacién A)

;Cudles son las intervenciones que disminuyen la tasa de recurrencia en la
mujer con mds de dos infecciones de vias urinarias en un ano?

Las medidas generales para prevenir la recurrencia incluyen: limitar el uso
de espermicidas y de tampén vaginal, aumentar la ingestién de liquidos,
y practicar la miccién poscoito temprana.

En la prevencién de la recurrencia se han planteado las siguientes op-
ciones de tratamiento:

* Profilaxis antimicrobiana continua a dosis baja, autoprescrita o pos-

coito

e Terapia de reemplazo estrogénico en la mujer posmenopdusica

* Vacunacién

* Ingestién de productos de ardndano rojo (cranberry)

* Aplicacién vaginal de Lactobacillus

Profilaxis antimicrobiana
Puede ser continua a dosis baja, autoprescrita o poscoito. La profilaxis
continua, a dosis baja, es la piedra angular de la prevencién de la recu-
rrencia y estd avalada por numerosos estudios realizados en diferentes
poblaciones.**3 La recurrencia disminuye en 95% cuando se compara
con la experiencia previa o con placebo.>* La dosis es tnica, nocturna,
y durante seis meses. Esto se fundamenta en el hecho de que en algunas
pacientes durante este lapso las infecciones recurrentes se agrupan,’” aun-
que en otros casos las pacientes vuelven a su patrén inicial de recurrencia
seis meses después de suspenderla.’®

En un estudio que analiza la eficacia de la profilaxis y los factores aso-
ciados con el éxito de la misma, se muestra que el factor mds importante
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es el cumplimiento del esquema (OR: 0.074; p < 0.0001). El régimen
antibiético més eficaz en las mujeres tratadas durante seis o0 mds meses es
la nitrofurantoina (96.8%) comparada con trimetoprima y sulfametoxazol
(82.8%) y norfloxacina (72.3%) (p = 0.046 entre agentes). La falla de
la profilaxis y la aparicién de resistencia bacteriana se observan con mds
frecuencia cuando no se cumple el tratamiento en forma adecuada.*

Pueden prescribirse: nitrofurantoina, f-lactdimicos o fluoroquinolo-
nag:23:39-41

* Nitrofurantoina. La dosis de 50 0 100 mg es la preferida, acttia a altas
concentraciones por periodos cortos en los que se logra la eliminacién
repetida de bacterias de la orina, no altera la microbiota intestinal,
genera menos de 2% de resistencia y 80% de las recurrencias son por
microorganismos sensibles. Tiene el problema de los efectos adversos,
que son mds frecuentes en pacientes a partir de los 50 anos; son mds
comunes las reacciones pulmonares agudas y las alergias cutdneas, asi
como las discrasias sanguineas, la neumonitis intersticial crénica y
el dano hepdtico.*** Cuando se utilizan dosis de 50 mg ¢/12 h, 100
mg ¢/24 h y 50 mg ¢/24 h no hay diferencia entre ellas en la efica-
cia, y con un decremento en la incidencia promedio de infeccién de
5.4 veces durante la profilaxis. Es mejor tolerada la administracién
nocturna a largo plazo de la nitrofurantoina.*

* Aunque se ha sugerido la indicacién de B-lactdmicos, por la alta tasa
de resistencia en México sélo se aconseja su prescripcion a pacientes
adultos mayores o con contraindicacién para la nitrofurantoina o
las quinolonas; deben administrarse en dosis minimas para evitar
los efectos deletéreos en la microbiota vaginal e intestinal. Entre los
firmacos estudiados se encuentran el cefaclor en dosis de 250 mg y la
cefalexina en dosis de 125 0 250 mg; con menores efectos adversos,
en los que destaca la candidiasis vaginal en la mujer joven.’**

* Fluoroquinolonas. Las utilizadas son: ciprofloxacina en dosis de 250
mg y norfloxacina en dosis de 200 mg; estos firmacos son capaces de
erradicar las enterobacterias de la microbiota vaginal e intestinal 2344

* Se ha estudiado que la prescripcién de tres gramos de fosfomicina cada
10 dias contra placebo disminuye el nimero de cuadros de infeccién

de vias urinarias (p < 0.001) y el tiempo de la recurrencia.®

Profilaxis antimicrobiana poscoito
Estd avalada por multiples estudios y revisiones. Se utilizan los mismos
firmacos y dosis de la profilaxis continua, administradas sélo después
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de una relacién sexual. Se sugiere su uso en pacientes con asociacién
temporal de la infeccién con las relaciones sexuales. Es un método mds
eficaz y aceptable en estas pacientes; sin embargo, los estudios realizados
no diferencian este aspecto. Puede ser igual de efectiva que la profilaxis
continua.’?4!

La profilaxis de autoprescripcidn, es decir, cuando la mujer tiene los
sintomas e inicia con un tratamiento indicado por el médico con los me-
dicamentos para profilaxis a largo plazo, se basa en la evidencia de que la
mayoria de las mujeres son capaces de diagnosticarse de forma precisa un
cuadro de infeccién por medio de los sintomas (valor predictivo positivo
92%).% La fortaleza de esta estrategia es la disminucién de los efectos
secundarios y, por tanto, del abandono de la terapia a largo plazo; la de-
bilidad es que en 85% de las veces los sintomas desaparecen con una toma
tGnicay ello predispone a la reinfeccién. No existe evidencia suficiente que
pueda sustentar esta practica de forma amplia.*®

En las mujeres con infeccidn recurrente es importante iniciar la profi-
laxis a largo plazo, aun cuando se encuentre en estudio para identificar la
causa, o bien, cuando no se ha identificado la causa especifica.”’ Es ttil
la administracién de antibiéticos como prevencién de infecciones recu-

rrentes, inclusive hasta por 12 meses.

Recomendaciones
10. La profilaxis a largo plazo se recomienda en pacientes en quienes no se ha identificado la
causa, o bien, mientras se estudia a la paciente.

(Grado de recomendacion B)

11. El esquema recomendado es con 50 mg de nitrofurantoina al dia, en dosis nocturna.
(Grado de recomendacion B)

12. En las pacientes alérgicas a la nitrofurantoina o con contraindicacion puede indicarse cipro-
floxacina a la dosis de 250 mg al dia, o bien, fosfomicina 3 g cada 10 dias.
(Grado de recomendacién D)

13. En las mujeres mayores de 50 afos de edad, o con contraindicacion para nitrofurantoina o
quinolonas, puede indicarse cefaclor o cefalotina en dosis diaria.
(Grado de recomendacioén C)

14. Después de identificar la causa vinculada o desencadenante de la recurrencia o identificacion

de la enfermedad asociada, debe indicarse el tratamiento especifico.
(Grado de recomendacion C)
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15. Cuando el factor asociado o desencadenante es la relacion sexual, se recomienda una dosis
unica de nitrofurantoina o quinolonas y miccion poscoito.
(Grado de recomendacion C)

;La administracion de estrégenos tiene utilidad en la mujer posmenopdusica
con infeccion de vias urinarias recurrente?
Estd demostrado que la administracién de estrégenos previene la infeccién
de las vias urinarias en las mujeres con atrofia urogenital.***’ La aplicacién
local favorece la disminucién del pH vaginal, el aumento en el nimero de
lactobacilos vaginales, y la disminucién de la recurrencia hasta en 90% de
los casos sin causa identificada® y de los sintomas irritativos como urgen-
cia, frecuencia e incontinencia urinaria.’®" El estriol y estradiol vaginal
tienen la misma eficacia®®>°

La utilidad del reemplazo estrogénico para prevenir la recurrencia de
la infeccién urinaria en mujeres posmenopdusicas se fundamenta en los
siguientes hechos: los estrégenos aumentan la produccién vaginal de
glucégeno, lo que favorece la colonizacién vaginal por lactobacilos; éstos
metabolizan la glucosa y producen 4cido lactico, el cual disminuye el pH
vaginal y los uropatégenos locales. En el ano 2001 se publicé un meta-
ndlisis acerca de la participacién de los estrogenos en la infeccién urinaria
recurrente, que analizé 334 pacientes de cinco estudios aleatorios, cuatro
de ellos controlados con placebo.” En ese estudio se describe una ventaja
significativa de los estrégenos sobre el placebo (OR: 2.51; intervalo de
confianza del 95%: 1.48-4.25), con resultados mds convenientes al apli-
carlos por via vaginal. Sin embargo, debe tenerse en cuenta el reducido
namero de estudios publicados, los cuales usan diferentes estrogenos y vias
de administracidn, lo que dificulta las comparaciones. El estriol tendria la
ventaja de ser un metabolito final de baja potencia, con accién urogenital
especifica que no produciria proliferacién endometrial;*** la dosis vaginal
recomendada es dos veces por semana 0.5 mg estriol.

Recomendacién
16. La aplicacién vaginal de estrogenos puede disminuir los sintomas asociados con la infeccion
urinaria, como: urgencia, incontinencia y disuria, y reducir el nimero de episodios.

(Grado de recomendacion D)

En la mujer con infeccion recurrente de las vias urinarias ;es util la adminis-
tracion de productos de ardndano para disminuir los episodios?

El consumo de jugos frescos, especialmente de bayas y productos fermen-
tados de ldcteos que contengan probidticos, se asocia con decremento de
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Recomendacién

la recurrencia de infeccién urinaria (RR: 0.66, IC 95%: 0.48, 0.92), por
lo que los hébitos dietéticos son un factor de riesgo importante para la
infeccién recurrente.’>>*

El ardndano rojo (cranberry) es el fruto de la planta Vaccinium macro-
carpon que puede consumirse como fruta fresca, concentrado, bebida o
como polvo concentrado formulado en cdpsulas o tabletas.” Inicialmente
se pens6 que su efecto en la prevencién de la infeccién urinaria se logra-
ba por su alto contenido de 4cido benzoico, el que se excreta en la orina
como 4cido hipurico con efecto bacteriostdtico y acidificante urinario; sin
embargo, actualmente se sabe que la baja cantidad de 4cido benzoico en
la fruta, junto con la méxima ingestién diaria posible de su jugo, impide
lograr este efecto en la prictica clinica.”® Estudios posteriores in vitro
demostraron la actividad inhibitoria de la adherencia bacteriana del jugo
de ardndano rojo a través de dos compuestos: la fructosa que interfiere
la adhesién del pili tipo 1 (manosa-sensible) y la proantocianidina que
inhibe la adhesién del pili P (manosa-resistente).**” Este efecto también
se ha demostrado en bacterias resistentes a los antimicrobianos.’®>®

Es razonable la evidencia que sugiere que los compuestos antocianidina y
proantocianidina tienen un potente efecto antiadherencia, lo que disminu-
ye la posibilidad de recurrencia hasta en 35% de las mujeres jévenes.*

En el afio 2007, The Cochrane Library publicé una revisién relaciona-
da con el consumo de ardndano rojo para prevenir infecciones urinarias
recurrentes, donde existe alguna evidencia de que el ardindano rojo puede
disminuir el ndmero de infecciones sintomdticas en un periodo de 12 meses
en la mujer, pero tiene efecto dudoso en otros grupos. No estd clara la
mejor forma de administracién (jugo, tabletas o cdpsulas) como tampoco
la dosis 6ptima, por lo que se necesitan estudios con mejor disefio que
permitan aclarar estas dudas.*

17. La ingestién de jugos y productos derivados del arandano puede, a largo plazo, disminuir el
numero de episodios de infeccién urinaria.

(Grado de recomendacioén C)

sLa administracion vaginal de lactobacilos tiene efecto como medida de pro-
filaxis de la recurrencia de infeccion de las vias urinarias?

Existen cambios en la microflora vaginal con bacterias uropatégenas que
predisponen a las mujeres a padecer infeccién urinaria. No estd claro si la
aplicacién vaginal de lactobacilos reduce la tasa de infeccién en las mujeres
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con cistitis. En Noruega se realiz6 un estudio doble ciego, controlado en
47 mujeres, donde se utilizaron Lactobacillus casei y no hubo diferencias
en la tasa de infeccién urinaria. Un estudio clinico prospectivo evalué la
recurrencia de la infeccién de las vias urinarias con la aplicacién de supo-
sitorios de lactobacilos y mostr6 una reduccién significativa en el nimero
de recurrencias (p = 0.0007).2%>

Recomendacién
18. Los lactobacilos vaginales carecen de evidencia suficiente para recomendarlos como medida
de profilaxis en mujeres con infeccion recurrente de las vias urinarias.

(Grado de recomendacién D)

En mujeres con infeccion urinaria recurrente jes conveniente la vacunacion
oral?

Otra alternativa para prevenir la infeccién recurrente son las vacunas, sobre
todo cuando los antibacterianos estdn limitados por sus efectos adversos
y por el crecimiento de cepas bacterianas resistentes. Las experiencias
recientes se centran en dos diferentes vacunas: vaginal y oral, en México
s6lo existe la oral.

La vacuna oral (Uro-Vaxom®) son extractos proteicos liofilizados
provenientes de 18 cepas uropatégenas de Escherichia coli. El mejor
estudio publicado es multicéntrico, aleatorio, doble ciego y controlado
con placebo, en el que se administré una cdpsula por via oral, diaria,
durante 90 dias, con refuerzo los primeros 10 dias de los meses 7, 8 y
9, y con un seguimiento de 12 meses. Se estudiaron 453 mujeres con
tres o mds infecciones urinarias durante el tltimo ano, al final se evalué
a 81.5% de ellas. La tasa de infeccién promedio fue significativamente

20,31 al

menor en el grupo tratado (0.84) wversus el grupo con placebo,
igual que el namero de pacientes con infeccién urinaria (40.3 y 55%,
respectivamente). El metandlisis de estudios con pacientes que se apli-
caron esta vacuna, publicado el afio 2002, no considera como criterios
de inclusién al sexo femenino, ni la correcta definicién de infeccién

recurrente de las vias urinarias.®°

Recomendacién
19. La vacuna oral puede ser util para disminuir los episodios de infeccion urinaria recurrente.
(Grado de recomendacion B)
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Anexo 1

GRrAFICASs 1 Y 2

FLUJOGRAMA PARA EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION EN LAS VIAS URINARIAS DE LA MUJER

Mujer con sospecha de infeccidn en las vias urinarias
(sintomas urinarios, fiebre, dolor bajo espalda)

Examen general de orina anormal

Si No
Sospecha de Sospecha de Descartar la
pielonefritis cistouretritis enfermedad
ginecoldgica
Urocultivo previo Inicio de
Inicio de tratamiento empirico tratamiento
(valorar hospitalizacién) empirico

(3 a7 dias)

A las 72 h revalorar trata-
miento con evolucién clinica
y resultado de urocultivo
(completar tratamiento 10 a

14 dias)

¢Curacién?

St No

Alta nuevo tratamiento
con base en aislamiento y [

antibiograma Urocultivo de control tres
semanas después de finali- Revalorar a la paciente
zar el tratamiento con resultados

Griéfica 1. Flujograma para el tratamiento de la infeccion en las vias urinarias de la mujer.
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RECURRENCIA

Mis de 3 episodios en un afo o 2 en 6 meses

Identificacién y co- Profilaxis antibidtica Profilaxis por auto-
rreccién de hdbitos y a largo plazo o dosis prescripcion, uso de
factores de riesgo poscoito vacuna oral

Gréfica 2. Recurrencia, identificacién y profilaxis de la infeccidn en las vias urinarias.
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L]

TAMBIEN ACEPTAN QUE, EN CASO DE SER ACEPTADO PARA PUBLICACION EN GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA DE MEXICO, LOS DERECHOS DE AUTOR SERAN
TRANSFERIDOS A LA REVISTA.

® NOMBRE Y FIRMA DE TODOS LOS AUTORES:

NoMgsRre FIRMA
® VISTO BUENO (NOMBRE Y FIRMA) DE AUTORIZACION DE LA INSTITUCION DONDE SE REALIZO EL TRABAJO:
NoMgeRre FIRMA

LuGar: FecHA:

GINEcoLOGIA Y OBSTETRICIA DE MEXICO




2 O ]_ O Examen de certificacidon para especialistas

CONVOCATORI

CONSEJO
COLOGI4
\\;% Y,

en Biologia de la Reproduccién Humana
y Medicina Materno Fetal

1971

Sede Unica: México, DF

EXAMEN ESCRITO - Julio

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo
2. Entregar fotocopia en tamafio carta de los siguientes documentos (legibles y sin manchas; los documentos
que contengan anverso y reverso, como los titulos y cédulas, deberan entregarse en hojas separadas):
« Constancia de Certificacion de la especialidad de Ginecologia y Obstetricia vigente.*
« Aspirantes con estudios de especialidad en el pais:
Constancia de especialista de la institucion donde realiz6 la especialidad y diploma de especialista de la
institucion de educacion superior que avalo el curso (si esté cursando el segundo afio de la residencia, las
constancias respectivas expedidas por la sede hospitalaria y por la institucion de educacién superior que
avala el curso).*
« Aspirantes con estudios de especialidad fuera del pais:
Constancia autentificada de especialista de la institucién donde realizé la especialidad en un curso
equiparable a los aceptados en México.*

* El dia del examen debera presentar el documento original.

3. Una fotografia reciente, tamafio infantil, a color
4. Entregar el comprobante original del depdsito en la cuenta Maestra nimero 0443110648 de BBVA Bancomer a
nombre del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia, AC, por la cantidad de 2,800.00 pesos.

EXAMEN ORAL - Noviembre

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo
2. Entregar una fotocopia, en tamafio carta, de los siguientes documentos (legibles y sin
manchas; los documentos que contengan anverso y reverso, como los titulos y cédulas,
deberan entregarse en hojas separadas):
» Constancia de aprobacion del examen escrito del Consejo (tres afios de vigencia)*
» Constancia de especialista otorgada por la institucion donde realizé la residencia y
diploma de especialista de la institucién de educacion superior que avalé el curso (del 1
de enero de 2010 al 31 de diciembre de 2010, este requisito no es indispensable).

* El dia del examen debera presentar el documento original.

3. Una fotografia reciente, tamafio infantil, a color

4. Una fotografia reciente, tamafio diploma, en blanco y negro sin retoque (vestimenta formal)

5. Entregar el comprobante original del depdsito en la cuenta Maestra numero
0443110648 de BBVA Bancomer a nombre del Consejo Mexicano de Ginecologia y
Obstetricia, AC, por la cantidad de 3,500.00 pesos.

AVISO IMPORTANTE

Por un periodo de UN aio (1 de enero de 2010 al 31 de diciembre de 2010) se podra aceptar como candidato al examen, al aspirante
que no habiendo obtenido el grado de especialista en Biologia de la Reproducciéon Humana o Medicina Materno Fetal con recono-
cimiento universitario retina los siguientes requisitos (adjuntar fotocopias):
* Constancia de Certificacion en la Especialidad de Ginecologia y Obstetricia vigente
* Ser o haber sido Profesor Titular o Adjunto de un Curso Universitario o Institucional de la Especialidad en Biologia de la
Reproduccién Humana y/o Medicina

Materno Fetal o haber cursado por lo menos un curso formativo de un minimo de cuatro meses de duracion o varios cursos
de educacion continua que

sumen 50 horas en el area respectiva.

Demostrar dedicacion al area de la especialidad por un minimo de cinco anos, tanto en el aspecto asistencial, como en el
docente y en el de la investigacion.

Pertenecer a agrupaciones cientificas nacionales o extranjeras dedicadas al estudio del area de la especialidad.

Haber participado en foros académicos periédicos abocados a la especialidad.

Inscripciones abiertas todo el aino
Lunes a viernes de 9:00 a 17:00 horas

Comité Ejecutivo 2009 - 2011

DR. ERNESTO CASTELAZO MORALES DR. CARLOS QUESNEL GARCIA BENITEZ
Presidente Director de Examenes
DR. JUAN CARLOS HINOJOSA CRUZ DR. ANGEL GARCIA ALONSO LOPEZ
Coordinador de Biologia de la Reproducciéon Humana Coordinador de Medicina Materno Fetal

A partir del 1 de junio de 2010 la oficina del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia cambiara su domicilio a: Torre del World Trade Center, Montecito 38
piso 8-oficina 36, colonia Napoles, Deleg. Benito Juarez, C.P. 03810. Teléfonos: 5682-0156 / 5669-3743 / 5682-3895 informes@cmgo.org.mx www.cmgo.org.mx
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Examen de certificacion

para especialistas en
Urologia Ginecologica

1971

Sede unica: México, DF

EXAMEN ESCRITO - Julio
e

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo

2. Entregar fotocopia en tamafio carta de los siguientes documentos (legibles y sin manchas; los que contengan
anverso y reverso, como los titulos y cédulas, deberan entregarse en hojas separadas):
« Constancia de Certificacion en la especialidad de Ginecologia y Obstetricia vigente.*
« Aspirantes con estudios de especialidad en el pais:

° Constancia de especialista de la institucién donde realizé la especialidad y diploma de especialista de la
institucion de educacion superior que avalo el curso (si esta cursando el segundo afio de la residencia,
constancias respectivas expedidas por la sede hospitalaria y la institucion de educacion superior que avala
el curso).*

« Aspirantes con estudios de especialidad fuera del pais:

° Constancia autentificada de especialista de la institucion donde realizé la especialidad en un curso

equiparable a los aceptados en México.*

* El dia del examen debera presentar el documento original.

3. Entregar una fotografia reciente, tamafio infantil, a color.
4. Entregar el comprobante original del deposito efectuado en la cuenta Maestra nimero 0443110648 de BBVA
Bancomer a nombre del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia, AC, por la cantidad de 2,800.00 pesos.

EXAMEN ORAL - Noviembre

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo
2. Entregar una fotocopia, en tamafio carta, de los siguientes documentos (legibles y sin
manchas; los que contengan anverso y reverso, como los titulos y cédulas, deberan
entregarse en hojas separadas):
» Constancia de aprobacion del examen escrito del Consejo (tres afios de vigencia).*
+ Constancia de especialista otorgada por la institucion donde realizé la especialidad y
diploma de especialista de la instituciéon de educacion superior que avalé el curso.*
3. Entregar una fotografia reciente, tamafio infantil a color.
4. Entregar una fotografia reciente, tamafio diploma, en blanco y negro sin retoque
(vestimenta formal).
5. Entregar el comprobante original del depésito en la cuenta Maestra numero 0443110648
de BBVA Bancomer a nombre del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia, AC, por
la cantidad de 3,500.00 pesos.

* El dia del examen debera presentar el documento original.

Inscripciones abiertas todo el afio
Lunes a viernes de 9:00 a 17:00 horas

Conmité Ejecutivo 2009 - 2011

DR. ERNESTO CASTELAZO MORALES DR. CARLOS QUESNEL GARCIA BENITEZ
Presidente Director de Examenes

DR. SEBASTIAN IRIS DE LA CRUZ
Coordinador de Urologia Ginecolégica

A partir del 1 de junio de 2010 la oficina del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia cambiara su domicilio a: Torre del World Trade Center, Montecito 38
piso 8-oficina 36, colonia Napoles, Deleg. Benito Juarez, C.P. 03810. Teléfonos: 5682-0156 / 5669-3743 / 5682-3895 informes@cmgo.org.mx www.cmgo.org.mx
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Examen de certificacion

para especialistas en
Ginecologia y Obstetricia

SEDES: México, DF, Monterrey, Guadalajara, Mérida y Tijuana

1971

EXAMEN ESCRITO - Enero vy julio de cada ano

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo
» Anotar la sede en donde se desea presentar el examen.
2. Entregar fotocopia en tamafio carta de los siguientes documentos (legibles y sin manchas; los que contengan anverso y reverso,
como los titulos y cédulas, deberan entregarse en hojas separadas):
» Titulo de Médico Cirujano*
» Cédula Profesional*
» Aspirantes con estudios de especialidad en el pais:

- Constancia de Aprobacién del Examen Nacional de Aspirantes a Residencias Médicas.

- Constancia de especialista de la institucion donde realizé la especialidad y diploma de especialista de la institucion de
educacion superior que avald el curso (si esta cursando el cuarto afo de la residencia, constancias respectivas por la sede
hospitalaria y por la institucion de educacion superior que avala el curso).”

» Aspirantes con estudios de especialidad fuera del pais:

- Constancia autentificada de especialista de la institucion donde realizé la especialidad en un curso equiparable a los aceptados

en México.

* El dia del examen debera presentar el documento original.

3. Entregar una fotografia reciente, tamafio infantil, a color.
4. Entregar el comprobante original del depésito en la cuenta Maestra nimero 0443110648 de BBVA Bancomer a nombre del Consejo
Mexicano de Ginecologia y Obstetricia, AC, por la cantidad de 2,800.00 pesos.

EXAMEN ORAL - de marzo a junio

y de agosto a noviembre de cada ano
I —

Requisitos

1. Llenar la solicitud del Consejo
« Anotar la sede donde se desea presentar el examen.
2. Entregar una fotocopia en tamafo carta de los siguientes documentos (legibles y sin
manchas; los que contengan anverso y reverso, como los titulos y cédulas, deberan estar
en hojas separadas):
« Constancia de aprobacion del Examen Escrito del Consejo (tres afios de vigencia)
« Constancia de especialista otorgada por la institucién donde realizé la especialidad y
diploma de especialista de la institucion de educacion superior que avald el curso.*
Entregar una fotografia reciente, tamafio infantil, a color.
. Entregar una fotografia reciente, tamafio diploma, en blanco y negro sin retoque
(vestimenta formal).
. Entregar el comprobante original del depdsito en la cuenta Maestra nimero 0443110648
de BBVA Bancomer a nombre del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia, AC,
por la cantidad de 3,500.00 pesos.

& w
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* El dia del examen debera presentar el documento original.

AVISO IMPORTANTE

Durante la realizacién del 61° Congreso Mexicano de Ginecologia y Obstetricia en la ciudad de Chihuahua

(27 al 30 de septiembre de 2010) se podra presentar el examen en sus dos fases, escrita y oral.

Inscripciones abiertas todo el aio
Lunes a viernes de 9:00 a 17:00 horas

Comité Ejecutivo 2009 - 2011

DR. ERNESTO CASTELAZO MORALES DR. CARLOS QUESNEL GARCIA BENITEZ
Presidente Director de Examenes

DR. FRANCISCO BERNARDEZ ZAPATA
Coordinador de Ginecologia y Obstetricia

A partir del 1 de junio de 2010 la oficina del Consejo Mexicano de Ginecologia y Obstetricia cambiara su domicilio a: Torre del World Trade Center, Montecito 38
piso 8-oficina 36, colonia Napoles, Deleg. Benito Juarez, C.P. 03810. Teléfonos: 5682-0156 / 5669-3743 / 5682-3895 informes@cmgo.org.mx www.cmgo.org.mx



