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Efecto del reemplazo hormonal con tibolona sobre la
insulina plasmética y la glucemia en la posmenopausia

Quim. Renara P. Saucedo, Dra. Lourdes Basurto,
Quim. Eugenia Fonseca, Dr. Arturo Zdrate

Se analiz6 el efecto de tibolona sobre los niveles de glucosa e
insulina en 18 mujeres posmenopidusicas. Se determinaron los
niveles de glucosa en ayuno e insulina antes del tratamiento y a
los tres meses de la administracién diaria de 2.5 mg de tibolona.
Los resultados sugieren que la tibolona reduce la discreta
hiperinsulinemia que se presenta en la menopausia y que no
ejerce un efecto sobre los niveles de glucosa en ayuno demostrando
un efecto positivo sobre el metabolismo de carbohidratos.
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Analisis comparativo del desarrollo multifolicular
con la aplicacion de FSH recombinante vs. FSH
urinaria en los resultados de fertilizacién in vitro

Dr. Alberto Kably, Dr. Emesto Castelazo, Dr. Gerardo Barroso

Se realiz6 un estudio prospectivo, longitudinal y comparativo
de la aplicacién de gonadotropinas de tipo urinario y recombinante
valorando el desarrollo 6vulo/embrionario. Se incluyeron un
total de 100 pacientes para este trabajo, 56 recibieron FSH
recombinante (grupo I) y 44 una combinacién de derivados
urinarios (grupo II). Aunque no hubo diferencias en el nimero
de 6vulos maduros, el nimero de 6vulos fertilizados mostré6 ser
mayor en el grupo de recombinante. Las tasas de embarazo
fueron de 34.3% y 29.6% para el grupo | y II respectivamente.
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Prevalencia de enfermedades de transmisiéon sexual
y uso del condén en sexoservidoras

Dra. Leticia Jiménez Diaz, Dr. Manuel Lara Gorra, Dra. Teresa
Rosado Sosa, Dr. Mario Veldsquez Luna, Dr. Moisés Gdlvez
Valdivieso, Dr. Leoncio Miguel Rodriguez Guzmdn

El objetivo del estudio fue determinar la prevalencia de
enfermedades de transmision sexual (ETS) y uso del cond6n en
sexoservidoras, atendidas en un médulo de salud; del 3 de
enero al 9 de febrero de 2001. Se concluye que la prevalencia
de enfermedades de la vulva y vagina, asi como de sifilis, es
elevada. La gran mayoria de las mujeres evaluadas est4
utilizando el condon.

332
Evaluacion de la supresién nociceptiva en el status
postoperatorio laparoscépico: Estudio prospectivo,
aleatorio comparativo con la inclusion de un grupo
control

Dr. Arturo Jaime, Dr. Pedro Herndndez-Favela, Dr. Rodrigo
Zamora, Dr. Ernesto Nava, Dr. Gerardo Barroso, Dr. Alberto
Kably

Con el objetivo de evaluar la supresion nociceptiva postoperato-
ria en los procedimientos laparoscépicos, se llevé a cabo un
estudio prospectivo y longitudinal. Tres grupos de pacientes
fueron distribuidos aleatoriamente ya sea para recibir dos tipos
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de anestésicos colocados en el fondo de saco posterior y
pliegue vésico-uterino, o como grupo control. Cuando se valor6é
el efecto nociceptivo se encontré una diferencia altamente
significativa entre el grupo control y los grupos de estudio. Por
los efectos analgésicos y el menor efecto téxico sistémico, el
uso de ropivacaina ha mostrado ser un medicamento ideal en
analgesia preventiva.

Frecuencia y etiologia de azoospermia en el estudio
de parejas infértiles

Leticia Herndndez Uribe, Imelda Herndndez Marin, Roberto
Cervera-Aguilar, Aquiles R. Ayala

Se llevé a cabo un estudio para evaluar la frecuencia y etiologia
de la azoospermia en varones de matrimonios infértiles. Se
revisaron 331 casos de parejas infértiles vistas en el Servicio de
Biologia de la Reproduccién Humana del Hospital Judrez de
México, de enero de 1993 a febrero del 2000. Sesenta y seis
pacientes tuvieron azoospermia. Se registr6 85.19% de azoospermia
secretora primaria, con incremento de FSH en 85.8% y LH en
56.4% (p < 0.05). La azoospermia obstructiva se observé en
12.96% y sélo un caso (1.85%) presenté azoospermia excretora.

Influencia de los factores intrafoliculares a nivel
ovarico durante el desarrollo évulo/embrionario

Dr. Gerardo Barroso, Dr. Samuel Karchmer, Dr. Ernesto
Castelazo, Dra. Alejandra Sdnchez, Dr. Alberto Kably

Una serie de factores se encuentra relacionada con los eventos
de fertilizacion y desarrollo embrionario. Cada uno de estos
presenta un significado en la interrelacién de diversos eventos
moleculares relacionados con la calidad ovular y embrionaria.
Los fenémenos dindmicos relacionados con el ambiente
endocrino-paracrino determinan la relacién de cada uno de
estos dentro de la foliculogénesis ovdrica. La presencia

de factores de crecimiento, factor de crecimiento vascular
endotelial (FCVE), 6xido nitrico, leptinas, etc.) muestra una
relacién proporcional en el proceso de maduracién ovular. Es
por esto que cada uno de ellos puede expresarse como
biomarcadores de viailidad embrionaria y su consiguiente
implantacién.

HACE 55 ANOS

Tratamiento de la Endometriosis
Dr. Arturo de los Rios

Articulo publicado en el nimero 1, enero-marzo de 1946,
péaginas 77 a 88

Se reproduce de manera textual.
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Effect of Hormone Replacement Therapy with
Tibolone upon Insulin and Glucose in Menopause

Quim. Renata P. Saucedo, Dra. Lourdes Basurto, Quim.
Eugenia Fonseca, Dr. Arturo Zdrate

The effect of Tibolone, and estrogen-like therapeutic agent used
for menopause, upon insulin and glucose was investigated in 18
healthy postmenopausal women. At baseline and after 3 months
of Tibolone, 2.5 mg daily, blood levels of glucose and insulin
were evaluated in each participanrt. Fasting levels of glucose
were not modified by Tibolone, whereas plasmatic insulin
levels were reduced significantly (p < 0.01). High-density
lipoprotein cholesterol and total cholesterol were not affected
by Tibolone. From these data it may be suggested that Tibolone
does not negatively influence glucose fasting levels, but redu-
ces the already elevated insulin levels which may be due to an
improvement in peripheral tissue sensitivity to insulin.

A comparative analysis of multifollicular
development using recombinant FSH vs. urinary
FSH in the in-vitro fertilization outcome

Dr. Alberto Kably, Dr. Emesto Castelazo, Dr. Gerardo Barroso

We developed a prospective, linear and comparative study to
aim the ovum/embryo development using urinary and recombinant
FSH. A total of 100 patients were included in the study, 56
patents received rFSH (group I) and 44 hMG (group II). There
were no differences in number of mature eggs, the fertilization
rate was higher in the recombinant group. A higher number of
embryo transfer were observed in the same group. The
pregnancy rates were 34.3% and 29.6% for each group respectively.

Evaluation of nociceptive suppression in the
post-operative laparoscopic status: A prospective,
randomized and comparative study including a
control group

Dr. Arturo Jaime, Dr. Pedro Herndndez-Favela, Dr. Rodrigo
Zamora, Dr. Ernesto Nava, Dr. Gerardo Barroso, Dr. Alberto
Kably

The objective of this study was to evaluate the nociceptive
suppression in laparoscopic surgery. A prospective randomized
trial was performed in order to evaluate this condition. Three
groups were randomized using two different anesthetics applied
in the cult-de-sac and uterine-bladder union, and control group.
There were significant differences when pain was evaluated.
For a less toxic effects and good preventive analgesia we
recommended (o use ropivacaine in the postoperative status.
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Prevalence of sexual transmited diseases and use of
condom in sex workers

Dra. Leticia Jiménez Diaz, Dr. Manuel Lara Gorra, Dra. Teresa
Rosado Sosa, Dr. Mario Veldsquez Luna, Dr. Moisés Gdlvez
Valdivieso, Dr. Leoncio Miguel Rodriguez Guzmdn

The objective was to determine the prevalence of sexually
transmitted diseases (STD) and the use of condoms by sex
workers, in a health module; in a period from January 3 to
February 9, 2001. We conclude that there is a high prevalence
of vulva and vagina disorders, as well as syphilis. High rates of
sex workers use condoms.

Frequency and etiology of azoospermia during
assessment of infertile couples

Leticia Herndndez Uribe, Imelda Herndndez Marin, Roberto
Cervera-Aguilar, Aquiles R. Ayala

We reviewed 331 cases seen at the clinic of Reproductive
Biology of the Hospital Judrez de México, SSA, from January
1993 through February 2000. 66 patients were found with
azoospermia. Azoospermia was diagnosed in 19.93%. 85.19%
had primary secretory azoospermia with FSH & LH
hypergonadotropism in 85.8% and 56.4% respectively (p < 0.05).
Obstructive azoospermia was seen in 12.96% and only one case
(1.85%) presented excretory azoospermia.

Potential of the intrafollicular factors during
oocyte/embryo development

Dr. Gerardo Barroso, Dr. Samuel Karchmer, Dr. Emesto
Castelazo, Dra. Alejandra Sdnchez, Dr. Alberto Kably

There is series of factors associated to fertilization and embryo
development events. Each factor has a role in the inter-relationship
between various molecular events related to oocyte/embryo
quality. Dynamic features associated to endocrine-paracrine
environment are determinant to the role of each factor in ovaric
follicullar development. Growth factors, vascular-endothelial
growth factor, nitric oxide, leptin and others correlate in ovular
maturity process. That is why growth factors, vascular-endothelial
growth factor, nitric oxide, leptin and others can be expressed
as embryo viability and implantation bio-markers.

55 YEARS AGO

Treatment of Endometriosis
Dr. Arturo de los Rios

This is a reprint of the original article from Volume 1 of
Ginecologia y Obstetricia de México



Editorial

os lectores de Ginecologia

v Obstetricia de México,

encontrardn en este nime-
ro de agosto del 2001 un articulo
mds de los que fueron publica-
dos hace 55 anos en el primer
numero de esta revista. El traba-
jo de esta serie corresponde al
articulo Tratamiento de la endo-
metriosis, escrito por el doctor
Arturo de los Rios, uno de los
miembros fundadores de la Aso-
ciacién Mexicana de Ginecologia
v Obstetricia. El doctor Arturo
de los Rios fue un destacado gi-
necologo en la cuarta y quinta
década del siglo XX, profesor de
la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional Auténo-
ma de México, cirujano en el
Hospital Juarez y en un Hospital
Privado de su propiedad. Du-
rante los primeros anos de la vi-
da de la Asociacion Mexicana de
Ginecologia y Obstetricia fue un
entusiasta socio que supo ganar-
se la estimacién y respeto de sus
colegas. El articulo que escribié
hace 55 anos es una exposicion
muy completa del tema que tra-
ta. Destaca con el estilo literario
propio de esos anos la conve-
niencia del tratamiento quirudrgi-
co que debe sesgarse hacia la ci-
rugia conservadora de la funcién
ovarica en mujeres menores de
35 anos y en casos especiales
considera conservar los ovarios
hasta los 42 anos. Hace una des-
cripcion de las alteraciones ma-
croscopicas anatomopatolégicas

de la endometriosis y aunque en
esa época no habia clasificacio-
nes usuales para etapificar la
enfermedad, detalla las altera-
ciones que comprenden las cla-
sificaciones actuales. Narra de-
talladamente las invasiones de la
endometriosis a la vejiga y sobre
todo al tubo digestivo, sin dejar
de mencionar las endometriosis
iatrogénicas que pueden estable-
cerse en la pared abdominal se-
cundarias a una cesdrea por una
técnica quirdrgica descuidada.
Menciona la préctica de la elec-
trofulguracion transoperatoria
de las lesiones endometridsicas.
En las endometriosis severas,
avanzadas, que afectan grave-
mente al recto y al sigmoides, en
una pelvis bloqueada gravemen-
te por adherencias en donde la
oforectomia y la histerectomia
son de muy alto riesgo, reco-
mienda la practica de una colos-
tomia que en esos afos se men-
cionaba mads el término ano
contra natura para aplicar des-
pués radioterapia pélvica con la
finalidad de lograr una castra-
cion seca y posteriormente, ya en
mejores condiciones anatomicas,
realizar la histerectomia y cerrar
la colostomia.

También hace referencia al
tratamiento con progesterona y
testosterona. Hace 55 anos no se
utilizaba la peritoneoscopia o
laparoscopia para el diagnostico
de las enfermedades ginecologi-
cas, por lo que el doctor De los
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Rios, recomienda en su articulo
llevar a la paciente a una lapa-
rotomia tan pronto como se sos-
peche la enfermedad, misma
que muchas veces, en pacientes
asintomaticas, se descubre sor-
presivamente al intervenir qui-
rurgicamente a la paciente por
otras razones. El intervenir pre-
cozmente a las pacientes cuan-
do se sospecha endometriosis,
dara la oportunidad de encon-
trar la enfermedad en sus etapas
iniciales y eso favorece la ciru-
gia conservadora. También alu-
de en su articulo a la adenomio-
sis. Considera en los aspectos
profilacticos de la enfermedad,
el facilitar el flujo facil de la
menstruacién, tratando oportu-
namente la estenosis cervical,
las retroversoflexiones uterinas
exageradas, la miomatosis ute-
rina, evitar el uso de tampones
vaginales para la higiene
menstrual, evitar el uso del
diafragma como método anti-
conceptivo, evitar en la época
premenstrual las exploraciones
bruscas y repetidas manuales o
instrumentales, las insuflacio-
nes tubarias y los legrados ute-
rinos. Insiste en que las explora-
ciones y maniobras diagnosticas
deben realizarse con el mayor
cuidado y suavidad posibles
dentro de las necesidades pro-
pias de una exploracién correc-
ta. Manifiesta la controversia de
conservar o no el atero cuando
ya se han extirpado los ovarios.
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En su articulo, el doctor Arturo
de los Rios muestra el criterio
de un ginecdlogo y cirujano
muy experimentado. No cabe
duda de que mucho de lo que
menciona el autor hace 55 anos

GINECOLOGIN Y OBSTETRICIA DE MEXKO

ciertamente es vigente en la ac-
tualidad.

En este nimero de agosto del
2001 Ginecologia y Obstetricia de
México ofrece también a sus lec-
tores un articulo relacionado al

climaterio femenino, tres articu-
los acerca de reproduccion, un ar-
ticulo referente a enfermedades
de transmision sexual y un articu-
lo vinculado a la cirugia laparos-
copica. L]

Dr. Carlos Ferndandez del Castillo S.

Editor

Ginecologia y Obstetricia de México
ISSN-0300-9041 Volumen 69, Agosto 2001
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Cartas al editor

Muy estimado y fino amigo:

nte todo mis mads sinceras felicitaciones por la presentacion, contenido y puntualidad de nuestra re-

vista, lo cual denota que el editor y sus colaboradores, trabajan con gran responsabilidad para con-

tinuar y aumentar el prestigio que “Ginecologia y Obstetricia de México” tiene desde su fundacion,
a pesar de haber pasado por algunas épocas dificiles.

Desde hace poco tiempo estan apareciendo en la citada revista, sintesis de trabajos publicados hace 55
anos, en el volumen 1 del afo 1946; aspecto que estimo extraordinario por su valor historico y cientifico y
que habla muy favorablemente de la calidad humana y académica de su editor, editor asociado y coordina-
dores editoriales.

En el ejemplar de mayo de 2001, se publica una sintesis del articulo del maestro Zuckermann “Etiologia
de la Endometriosis” y después de leerlo, me surgio la inquietud de proponerle, el que las comunicaciones
futuras fueran acompanadas de unas lineas para dar a conocer a las nuevas generaciones y recordar a las pa-
sadas, datos importantes del autor y su contribucién al prestigio y progreso de la especialidad y en forma
particular de nuestra asociacién; sobre todo si se trata de ex-presidentes o de especialistas muy prestigiados.

Lo dicho es una propuesta, sujeta indudablemente al espacio y a otros aspectos que exige la no facil pu-
blicacién de una revista y ademas a su experiencia editorial y criterio.

Volviendo al maestro Zuckermann, vino a mi mente, que fue el presidente del primer congreso de la es-
pecialidad, evento que fue ejemplo para los exitosos congresos subsecuentes y el tercer presidente de nues-
tra asociacion de 1947 a 1949. Aprovecho el momento para recomendarle que lea en el préximo nimero de
“Cirugia y Cirujanos”, una semblanza que escribi con motivo del centenario del natalicio de tan prestigiado

especialista.

Reciba como siempre mi particular estimacion y me es grato enviarle mis mas altas consideraciones de
amistad y afecto.

DR. Victor M. ESPINOSA DE LOS REYES SANCHEZ

— ISSN-0300-9041 VoLUMEN 69, AGosTo 2001 299
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Cartas al editor

Estimado Senor Editor:

como se merecen) de la especialidad. Leer los dos trabajos publicados hasta ahora ha sido un placer

Con todo respeto me atrevo a comentarle que hubiera resultado oportuno que en el nimero de ene-
ro, cuando aparecio el primero de ellos, se hubiera escrito un Editorial que llamara la atencién sobre la tras-
cendencia de esas contribuciones. Le confieso que nunca reviso el indice (donde en ese numero senalan que
“...en cada numero se publicara un articulo de ese primer volumen...”) porque leo algo de todos los trabajos
(cuando menos el resumen), asi que encontrar el trabajo de Dn. German Garcia me llamé la atencion, pero
al mismo tiempo me dio mucho gusto y fue un placer leerlo. Y lo mismo me pasé con el trabajo de Dn. Ma-
nuel Urrutia.

F elicitaciones por la idea de publicar trabajos antiguos de los grandes MAESTROS (con mayusculas,

Me atrevo a sugerirle, otra vez con mucho respeto, dos cosas: 1) que al terminar 2001 se sigan publican-
do articulos antiguos, trascendentes, de grandes Maestros, de preferencia ya fallecidos o totalmente retira-
dos, aunque con una periodicidad menor (4 al afio por ejemplo); y 2) que cada articulo de uno de los pione-
ros se acompaiie del comentario de un experto actual, que sitie perfectamente bien el avance que tenia la
especialidad hace 50-55 afos, cual fue la trascendencia de ese articulo publicado, comentario que podria
acompanarse de una pequena semblanza biogréfica y hasta de una fotografia del autor tinico o principal. Se-
ria un bonito homenaje a quienes nos precedieron y asi se difundiria su labor. Estoy consciente de que un
comentario de este tipo requiere mucho tiempo de preparacion (no menos de 6 meses) pero, tal vez, valga la
pena intentarlo.

Lo saluda con el afecto de siempre, que es mucho.

DR. José ANTONIO Ruiz MORENO
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Efecto del reemplazo hormonal con tibolona
sobre la insulina plasmatica y la glucemia
en la posmenopausia

B Quim. Renata P. Saucedo!, Dra. Lourdes Basurto!, Quim. Eugenia Fonseca!, Dr. Arturo Zarate!

N RESUMEN

Se analizo el efecto de tibolona so-
bre los niveles de glucosa e insulina
en 18 mujeres posmenopausicas.
Se determinaron los niveles de glu-
cosa en ayuno e insulina antes del
tratamiento y a los tres meses de la
administracion diaria de 2.5 mg de
tibolona. Los niveles de glucosa no
se modificaron por la administracion
de tibolona; sin embargo, los nive-
les de insulina disminuyeron signifi-
cativamente (p < 0.01). Las lipopro-
teinas de alta y baja densidad, asi
como el colesterol total y los triglicé-
ndos no se modificaron con la admi-
nistracion de tibolona. Estos datos
sugieren que la tibolona reduce la
discreta hiperinsulinemia que se
presenta en la menopausia y que
no ejerce un efecto sobre los niveles
de glucosa en ayuno, demostrando
un efecto positivo sobre el metabo-
Ismo de carbohidratos.

B ABSTRACT

The effect of Tibolone, and estro-
gen-like therapeutic agent used
for menopause, on insulin and
glucose was investigated in 18
healthy postmenopausal women.
At baseline and after 3 months of
Tibolone, 2.5 mg daily, blood le-
vels of glucose and insulin were
evaluated in each participant.
Fasting levels of glucose were not
modified by Tibolone, whereas
plasmatic insulin levels were re-
duced significantly (p < 0.01).
High-density lipoprotein choles-
terol and total cholesterol were
not affected by Tibolone. From
these data it may be suggested
that Tibolone does not negatively
influence glucose fasting levels,
but reduces the already elevated
insulin levels which may be due
to an improvement in peripheral
tissue sensitivity to insulin.

Palabras clave: Reemplazo hormo-
| nal, tibolona, insulina plasmatica,
glucemia, posmenopausia

(Saucedo RP. et al. Efecto del reem-
plazo hormonal con tibolona sobre
la insulina plasmatica y la glucemia
en la posmenopausia. Ginec Obstet
Mex 2001; 69: 295).

Key words: Insulin, Menopause, Hor-
mone replacement Therapy, Tibolo-
ne, sensitivity to insulin, Diabetes
mellitus.

(Saucedo RP. et al. Effect of Hormone
Replacement Therapy with Tibolone
on Insulin and Glucose in Menopause.
Ginec Obstet Mex 2001; 69: 295).

B INTRODUCCION

e ha encontrado que durante
Sla menopausia las mujeres

muestran niveles moderada-
mente elevados de insulina plas-
matica aunque la glucemia en
ayunas se encuentre dentro de los
limites normales; estos resultados
se han interpretado como cierto
grado de resistencia periférica por
parte de los tejidos a la accion de
la insulinal? y ésta a su vez pu-
diera explicar la mayor predispo-
sicion a diabetes mellitus tipo 2
que presentan las mujeres meno-
pdusicas.34 Con este fundamento
se han realizado varias investiga-
ciones para conocer el efecto de la
terapia hormonal de reemplazo
sobre el metabolismo de los car-
bohidratos y la concentracion de
insulina, pero las conclusiones
aunque divergentes, muestran un
punto de coincidencia que senala
que la sustitucién hormonal esta
desprovista de un efecto negati-
vo.57 Las diferencias se han trata-
do de explicar con base en el tipo
de estrogeno utilizado, la adicion de
un progestageno y la via de admi-
nistracion; por ello se requiere la
realizacion de un mayor numero
de estudios para determinar las
modificaciones metabdlicas de los

Jndad de Invesligacion Meédica en Enfermedades Endocrinas, Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional, Instituto Mexica-

% gel Seguro Social, México DF

M —
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carbohidratos que repercuten so-
bre la enfermedad cardiovascular
en la menopausia. El objetivo del
presente trabajo fue analizar el
efecto de la tibolona, que posee
una mezcla de acciones estrogéni-
cas, progestacionales y androgé-
nicas, sobre la moderada hiperin-
sulinemia que existe en mujeres
posmenopausicas.

W MATERIAL Y METODO

En el estudio clinico se incluyeron
18 mujeres posmenopausicas sa-
nas, con edad entre 55 y 65 anos,
sin antecedentes de importancia.
Todas las participantes habian si-
do sometidas a histerectomia entre
los 40 y 45 anos de edad; en ningu-
na existia riesgo de recibir estroge-
nos, ya que se descartaron hiper-
tension arterial, tromboflebitis,
cancer mamario y dano hepatico.
Después de haber ofrecido una
completa informacion del proto-
colo de investigacion se obtuvo el
consentimiento por parte de cada
una de las participantes. Dicho
protocolo fue aprobado por el
Comité de Etica de la Institucion.
Todas las mujeres fueron someti-
das a un examen médico comple-
to y se determinaron los niveles
de estradiol, LH, FSH vy lipopro-
teinas en sangre; en todas las par-
ticipantes se encontraron niveles
elevados en suero de FSH (> 50
mUI/mL), LH (> 60 mUI/mL)
coincidiendo con niveles bajos de
estradiol (< 20 pg/mL). Se hicie-
ron determinaciones en sangre de
insulina y glucosa asi, como lipo-
proteinas al inicio y al final de
tres meses de tratamiento con ti-
bolona (Livial, Organon) 2.5 mg
diarios por via oral. El protocolo
no tuvo una distribucion aleato-
ria debido a la consideracion éti-
ca de un tratamiento especifico.
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Técnicas hormonales. Se tomé
muestra de sangre venosa de la
cual se separo el suero para mante-
nerse congelado hasta el momento
del andlisis. Se tomaron alicuotas
para realizar las determinaciones
por duplicado en el mismo ensayo.
Se midi6 insulina en plasma por
radioinmunoensayo utilizando es-
tuches comerciales (CIS BIO Inter-
national, Ivette Cedex, Francia)
con el control de calidad ya infor-
mado.® Las mediciones de glucosa
en plasma venoso se hicieron por la
técnica de glucosa-oxidasa utilizan-
do un autoanalizador (Beckman 2,
Beckman Instruments Inc, Fuller-
ton, CA). El colesterol total y los tri-
glicéridos se determinaron por co-
lorimetria enzimatica (Boheringer,
Mannhein, Germany) utilizando un
ABAVP autoanalizador provisto de
estandares internos y controles para
cada ensayo. Las lipoproteinas de
alta densidad (HDL) se analizaron
por un método de precipitacion con
acido fosfotungstico y las de baja
densidad (LDL) con el método de
Weiland y Seidel.’

B ANALISIS ESTADISTICO

Todas las cifras se muestran como
media mas desviacion estandar y
el significado de las diferencias fue
analizado con la prueba de t de

Student; una p < 0.01 se considero

significativa. El intervalo de con-
fianza fue 95%.

B RESULTADOS

Todas las participantes mostraron
cifras de glucemia por debajo de
110 mg/dL y el grupo no mostré
diferencia después de tres meses
de tibolona; en cambio se encon-
tré una elevacion moderada de in-
sulina en condiciones basales (21
+ 3 mU/mL) y estos niveles des-
cendieron significativamente (p <
0.01)a 14.0 £ 2.6 mU/mL. Los ni-
veles de colesterol total y las lipo-
proteinas de alta y baja densidad
no mostraron variaciones signifi-
cativas después del tratamiento;
asimismo los valores de triglicéri-
dos no se modificaron al término
del periodo de observacion (Tabla
I). Tampoco hubo diferencia en el
indice de masa corporal después
de tibolona.

W DISCUSION

En el presente trabajo se confirm¢
que durante la menopausia existen
niveles moderadamente elevados
de insulina asociados con gluce-
mia de ayuno normal, lo cual coin-
cide con otros investigadores;®” sin
embargo, una observacion adicio-
nal fue que la tibolona redujo la

Tabla |
Efecto de tres meses de tratamiento con tibolona en 18 mujeres
posmenopausicas

Antes Despueés
IMC (kg/m?) 257460 262+32
Insulina (mU/mL) 210+£30 140+26°
Glucosa (mg/dL) 940+99 950+86
Colesterol 101al (mg/dL) 1900+7 2 187 0+17 4
Colesterol HDL ( mg/dL) 523:43 600+ !2 3
Colesterol LDL (mg/dL) 126 2+27 2 1120+52
Tnglicéndos (mg/aL) 1320+£16 2 106077

IMC  Inadice de masa ¢ rporal
* D <




discreta hiperinsulinemia sin ejer-
cer un efecto sobre los niveles de
glucosa en ayuno demostrando un
efecto positivo sobre el metabolis-
mo de carbohidratos. En un estu-
dio previo se habia observado que
la terapia de reemplazo con este
agente terapéutico producia reduc-
cén en la glucosa en ayuno sin
modificar la concentracion de insu-
lina,'0 lo cual difiere con nuestros
resultados; sin embargo, la conclu-
sion de dicha investigacion fue
proponer un efecto benéfico de la
tibolona sin que se pudiera funda-
mentar un cambio en la sensibili-
dad periférica a la insulina.

La tibolona, con efectos mixtos
de tipo estrogénico, progestacio-
nal y androgénico, logré dismi-
nuir los niveles de insulina a cifras
observadas en mujeres en la edad
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reproductiva, lo cual se pudiera
interpretar como un signo indirec-
to de atenuacion en la resistencia
periférica a la insulina. En el pre-
sente trabajo no se realizaron otras
pruebas que se consideran de ma-
yor especificidad para analizar la
sensibilidad a la insulina por par-
te de los tejidos periféricos.!! La
misma respuesta sobre las concen-
traciones de insulina se ha obser-
vado por otros investigadores utili-
zando diferentes regimenes de
terapia hormonal de reemplazo.1.10
Asimismo se ha encontrado am-
pliamente que la terapia de reem-
plazo normaliza los niveles de li-
poproteinas en la menopausia, lo
que repercutiria a su vez sobre ries-
go cardiovascular.’0 Por lo tanto, si
hay una demostracién consistente
de mejoria de la resistencia perifé-

rica a la insulina, simultaneamente
con normalizacion del metabolis-
mo de las lipoproteinas, se podria
contar con elementos adicionales
para justificar el beneficio de la te-
rapia hormonal en algunas muje-
res posmenopausicas.
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Analisis comparativo del desarrollo multifolicular
con la aplicacion de FSH recombinante vs.
FSH urinaria en los resultados de fertilizacion

in vitro

W Dr. Alberto Kably!, Dr. Ernesto Castelazo!, Dr. Gerardo Barroso!

B RESUMEN

La interaccion entre los diversos
factores intrafoliculares relacio-
nados con la competitividad ovu-
lar y el consecutivo desarrollo
embrionario juega un papel pre-
ponderante para la transferencia
de embriones de alta calidad en
los programas de fertilizacién in
vitro. La utilizacién de gonadotro-
pinas urinarias para la formacion
de una cohorte folicular homogé-
nea en estimulaciéon controlada
ha tenido una extensa aplica-
cion. En los ultimos afnos la tec-
nologia recombinante en la pre-
paracion de este tipo de
compuestos ha venido a correla-
cionarse con la formacién de
6vulos de mejor calidad y la pre-
sencia de mayores tasas de em-
barazo. Por este motivo se desa-
rrolld un estudio prospectivo,
longitudinal y comparativo de la
aplicaciéon de gonadotropinas de
tipo urinario y recombinante valo-
rando el desarrollo 6vulo/embrio-
nario. Se incluyeron un total de
100 pacientes para este trabajo,
de las cuales 56 recibieron FSH
recombinante (grupo 1) y 44 una

combinacién de derivados urina-
rios (grupo Il). Por diseno de es-
tudio no se observaron diferen-
cias en cuanto a edad, peso e
indice de masa corporal; por otro
lado, la valoracion de la reserva
ovarica no presenta diferencias
en ambos grupos. Sin embargo,
las pacientes que utilizaron la
combinacion de gonadotropinas
urinarias requirieron un numero
mayor de ampulas comparado
con el grupo de recombinante
[31.7 £ 8.6 vs. 207 £ 6.4 (p <
0.001)]. No se observaron dife-
rencias en la concentracion final
de estradiol, dia de la aplicacion
de hCG asi como grosor endo-
metrial. Aunque no hubo diferen-
cias en el numero de évulos ma-
duros (metafase | y Il), el nimero
de ovulos fertilizados mostré ser
mayor en el grupo de recombi-
nante [6.9+3.7vs. 3.4+ 23(p<
0.02)]. De esta manera, se trans-
firid un numero mayor de preem-
briones en el mismo grupo (3.4 +
1.7vs. 1.9+ 22 (p <0.004)]. Las
tasas de embarazo fueron de
34.3% y 29.6% para el grupo | y
Il respectivamente.

Palabras clave: Desarrollo multifo-
licular, FSH recombinante, FSH uri-
naria, fertilizacion in vitro

(Kably Ambe A. et al. Analisis com-
parativo del desarrollo multifolicular |
con la aplicacion de FSH recombi-
nante vs. FSH urinaria en los resulta-
dos de fertilizacion in vitro. Ginec
Obstet Mex 2001; 69: 298).

Bl ABSTRACT

The interactive function between
intrafollicular factors related with
ovum competence and embryo
development played an important
role getting high quality embryos
during the embryo transference in
in-vitro fertilization programs. Uri-
nary gonadotropins are used wi-
dely to get homogeneous follicles
during ovarian stimulation. Re-
combinant technology has been
applied in these compounds to
correlate with a best egg forma-
tion and higher pregnancy rates.
We developed a prospective, Ii-
near and comparative study to
aim the ovum/embryo develop-
ment using urinary and recombi-
nant FSH. A total of 100 patients
were included in the study, 56 pa-

'Centro Especializado para la Atencion de la Mujer, Unidad de Reproduccion Asistida; Division de Ginecologia y Obsteltricia Hospital An-
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tients received rFSH (group 1) and
44 hMG (group 1l). There were not
differences in age, weight and
body mass index as well as ova-
rian reserve. However, patients
who used urinary gonadotrophins
required a higher number of am-
poules [31.7 + 86 vs. 20.7 + 6.4
(p < 0.001)]. No differences in
peak E2, day of hCG and endo-
metrial thickness. Although, no
differences in number of egg ma-
ture, the fertilization rate was hig-
her in the recombinant group [5.9
+37vs.34+23(p<002)] A
higher number of embryo transfer
were observed in the same group
B4+ 1.7 vs: 1922 <
0.004)]. The pregnancy rates we-
re 34.3% and 29.6% for each
group respectively.

Key words: Multifollicular develop-
ment, recombinant FSH, urinary
FSH, in-vitro fertilization

(Kably Ambe A. ef al. A comparative
analysis of multifollicular develop-
ment using recombinant FSH vs. uri-
nary FSH in the in-vitro fertilization
outcome. Ginec Obstet Mex 2001;
69: 298).

B INTRODUCCION

a hormona foliculoestimu-

lante (FSH) ha jugado un

papel preponderante en la
regulacion de los procesos folicu-
lo-ovulares tanto en el desarro-
llo de la esteroidogénesis como
en los procesos relacionados con
la gametogénesis a nivel del
ovario humano. Durante las tres
ultimas décadas la utilizacién de
preparados que contienen hor-
monas del tipo de las gonado-
tropinas han sido empleados en
forma extensa en los diversos
protocolos de estimulaciéon en
induccion de ovulacién para el

N—

tratamiento de la infertilidad hu-
mana.

La FSH es considerada como
una de las hormonas claves en la
regulacion de las funciones repro-
ductivas en diversas especies de
mamiferos incluyendo al hombre.
Esta es sintetizada por las células
gonadotropicas a nivel de la hipé-
fisis anterior, de donde es secreta-
da hacia la circulacion general. La
hormona foliculoestimulante hu-
mana ha sido utilizada en forma
terapéutica desde los afios sesenta
y sus indicaciones principales han
sido dirigidas a la estimulacién y
desarrollo folicular, con el objeti-
vo de restaurar la fertilidad en pa-
cientes que cursan con procesos
anovulatorios; por otra parte, se
ha utilizado en la actualidad para
la formacién y desarrollo de una
cohorte multifolicular en pacien-
tes ovulatorias dentro de los pro-
gramas de reproduccién asistida,
tanto en fertilizacién in vitro (FIV-
TE) solo o complementado con
técnicas de micromanipulacién
como lo es la inyeccidn intracito-
plasmatica de esperma (ICSI).

Con el desarrollo y aplicacién
de este tipo de preparados se lle-
v0 a cabo la purificacion y extrac-
ciéon de compuestos a través de los
residuos urinarios de mujeres
posmenopatsicas, también cono-
cidos como menotropinas (hMG),
los cuales, ademads de su disponi-
bilidad, proveian de resultados
efectivos, por lo cual llegaron a ser
utilizados en forma estandarizada
hasta la actualidad.

Los preparados de gonadotro-
pinas menopatisicas humanas
contienen una mezcla tanto de
hormona foliculoestimulante co-
mo de hormona luteinizante, re-
presentado en una relacién de
bioactividad in vive igual a 1, asi

ISSN-0300-9041 VoLumen 69, Acosto 2001

como una actividad especifica-
mente baja. Con el objeto de obte-
ner un producto de mds pureza, se
llevé a cabo el desarrollo de com-
puestos que contienen exclusiva-
mente FSH, lo que permiti6 obser-
var en el campo clinico, que estos
permitian en forma independien-
te el desarrollo y crecimiento fo-
licular, sin contar con el efecto no-
civo de la LH. Por otro lado, el
efecto secundario por la elevacién
enddégena de los niveles de LH se
veia disminuido en forma impor-
tante durante su aplicacién tera-
péutica. Aunque los preparados
purificados han mostrado ser tan
efectivos como las menotropinas
para la estimulacion en el desarro-
llo folicular, la produccién de am-
bos depende de la recoleccién de
cantidades importantes y extensas
de orina para su manufactura.

El uso de estos compuestos uri-
narios implica una consistencia li-
mitada del producto con ciertas
variaciones en las cantidades de
LH y hormona gonadotrépica hu-
mana (hCG).! Otra de las desven-
tajas de las preparaciones urina-
rias es el riesgo teodrico de
contaminacién por la limitada pu-
reza de estos productos.

Con la aplicacion de la tecnolo-
gia recombinante en las secuen-
cias de acido desoxirribonucleico
(ADN), es ahora posible producir
FSH para su aplicacion terapéuti-
ca sin necesidad de recurrir a la
extraccion de productos a través
de los fluidos humanos. Esto es a
través de la inyeccion transgénica
de las unidades a y B de la hormo-
na foliculoestimulante expresadas
en las células ovdricas de hamster
chino, resultando en la sintesis de
FSH recombinante idéntica a la FSH
natural. Una de las ventajas de la
tecnologia recombinante es la ob-
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Tabla |

Caracteristicas demograficas por grupo de estudio
Variables FSHr
n= 56
Edad 31.8+4.1
Peso 66.1+£12.7
IMC (kg/m?) 26.0+6.6
FSH mUI/mL 7.5+3.1
LH mUi/mL 5913.2
E, pg/mL 60.2+23
Volumen OD (cm3) 39+14
Volumen Ol (cm3) 41222

tencion de productos altamente
purificados (> 99% FSH), con una
alta actividad especifica (expresa-
da en 10 000 UI/ mg por proteina).
Este compuesto es estructural-
mente idéntico a la FSH nativa,
demostrando de esta manera un
rango de isoformas de FSH simi-
lar a las encontradas durante el ci-
clo menstrual natural.

Aunque los preparados de
FSH urinaria han mostrado nive-
les bajos de degradacion y/u oxi-
dacion (tipicamente menos de
10%), algunas evidencias han in-
dicado que altas cantidades de
proteinas humanas no especificas
en este tipo de compuestos pue-
den de alguna manera provocar
algun tipo de reaccion inmunolo-
gica, asi como el transporte de
particulas (priones) que pueden
producir enfermedades del siste-
ma nervioso.

A partir de estas observaciones
v ante la inminente falta de dispo-
nibilidad en el mercado de las
preparaciones urinarias se decidid
desarrollar un estudio prospecti-
vo, para analizar y comparar la
utilidad de la FSH recombinante
vs. la urinaria, considerando su
actividad en funcion de la canti-
dad y calidad ovular, asi como en
el desarrollo embrionario, y tasas
de embarazo en dos grupos de pa-
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FSH/HMG P
44
33.3+5.0 ns
64.1+4.1 ns
256+16 ns
B86+54 ns
45+15 ns
4851223 ns
3.1£1.2 ns
3.5+0.7 ns

cientes que fueron incluidos en el
programa de fertilizacion in vitro
de nuestro centro.

B MATERIAL Y METODO

Se llevé a cabo un estudio pros-
pectivo, longitudinal y compara-
tivo, estandarizado en forma indi-
vidual para cada una de las
pacientes basdndose en el régi-
men de estimulacion, dependien-
do de las caracteristicas de reserva
ovarica, determinada a través del
estudio de infertilidad realizado
en forma previa, mediante la me-
dicion de FSH, LH, estradiol ba-
sal, asi como también el indice de
masa corporal y el volumen ovari-
co en un ciclo previo a la estimu-
lacion. Este grupo de pacientes
fue incluido dentro del programa
de fertilizacion in vitro, de la Uni-
dad de Reproduccion Asistida del
Centro Especializado para la
Atencion de la Mujer en el Hospi-
tal Angeles de las Lomas en el pe-
riodo comprendido de marzo a ju-
lio del 2000.

Un total de 100 pacientes fue-
ron incluidas dentro del estudio
de las cuales 56 pacientes recibie-
ron FSH recombinante (Gonal-F®:
Laboratorios Serono de México,
Ciudad de México), (grupo I) para
su estimulacion y 44 pacientes un
combinado de derivados urina-

rios de la FSH tanto menotropinas
(Pergonal®: Laboratorios Serono
de México, Ciudad de México),
como FSH altamente purificada
(Fertinorm®: Laboratorios Serono
de México, Ciudad de México),
(grupo II).

Se realizé la valoracién en las
concentraciones hormonales séri-
cas basales (FSH, LH y estradiol)
en el tercer dia del ciclo menstrual
anterior al ciclo de estimulacion,
asi como la determinacion volu-
métrica en cm3 de la masa ovarica,
utilizando la férmula elipsoidal de
alargamiento hacia los polos [V=
D1xD2xD3x0.53], en donde D1, D2
y D3 corresponden a los diametros
longitudinal, anteroposterior y
transverso maximos, respectiva-
mente; todo esto para determinar
en forma real la reserva ovarica en
un ciclo no estimulado para cada
uno de los casos.

Aquellas pacientes con una
FSH = 15 mUI/mL por estudio de
quimioluminiscencia y/o mayo-
res de 38 anos de edad (predictivo
de pobre respuesta ovarica) fue-
ron excluidas del andlisis. En adi-
cién, pacientes con una relacion
LH/FSH de 1 o mayor (sugestivo
de ovario poliquistico) fueron
también eliminadas. Por consi-
guiente, se seleccioné una pobla-
cion homogénea de pacientes
identificadas por su perfil endo-
crino basal.

Todas las pacientes fueron
suprimidas con agonistas de la
hormona liberadora de gonado-
tropinas (aGnRH) (Reliser®: La-
boratorios Serono de Meéxico,
Ciudad de México), utilizando el
protocolo largo de supresion hi-
potalamo-hipofisiaria. La GnRH
fue iniciada en la fase hitea media
previo al ciclo estimulado a una
dosis de 0.5 mg/dia y reduciendo




Respuesta ovarica con la aplicacion de las diferentes preparaciones

Tabla Il

de FSH

Variable FSHr
Pico de E, (ng/mL) 3575+2677
No de ampulas 207+6.4
Dia de la hCG 13.0+09
Grosor endometnal (mm) 114121
No de dvulos Metafase I 69+43
No. de ovulos Melafase | 34132
No. de preembriones (2pN) 59+3.7
No de embriones transferidos 34+17

FSHHMG
3017+ 1657
31.7+86
128+13
10821
58+34
18x16
3.4+23
1.9z2.2

ns
0.001
ns

ns

ns
ns
0.02
0.004

a 0.25 mg/dia al iniciar el primer
dia del ciclo menstrual el cual se
continuaria hasta la administra-
cion de gonadotropina coridnica
humana (hCG). Las pacientes del
grupo I recibieron FSH recombi-
nante a partir del tercer dia del ci-
clo menstrual con dos dampulas
(150 Ul/dampula). Aquellas pa-
cientes que se incluyeron en el
grupo de II recibieron en forma
continua a partir del tercer dia y
hasta el quinto dia la aplicacién de
menotropinas dos  dmpulas
(150UI/ampula) y FSH altamente
purificada dos ampulas (150
Ul/dmpula). En el grupo II se
continud con el uso de menotropi-
nas a partir del sexto dia y hasta la
aplicacion de la hCG. La dosis del
medicamento fue ajustada en for-
ma individualizada a cada una de
las pacientes utilizando el proto-
colo de disminucién escalonada
de la dosis (step-down). Cuando se
observaron un minimo de tres fo-
liculos > 18 mm a través del ultra-
sonido, se administraron 10,000
Ul intramusculares de hCG. Los
ciclos fueron cancelados cuando
fueron reclutados menos de tres
foliculos al octavo dia del ciclo o si
el pico de estradiol se incrementa-
ba en forma inapropiada.

La aspiracién folicular se llevé
a cabo 34 a 36 horas posteriores a

.

la administracién de hCG. Unica-
mente se analizo el resultado de
oocitos preovulatorios maduros
(metafase I y II durante el tiempo
de aspiracion). El proceso de inse-
minacién dentro del laboratorio se
llevé a cabo dependiendo de la in-
dicacion por cada uno de los casos
(estandar o a través de fertiliza-
cion asistida con inyeccién intraci-
toplasmatica de esperma o ICSI);
Los métodos de micromanipula-
cién fueron aplicados en aquellos
pacientes que mostraron una mo-
vilidad espermatica por eyacula-
do < 2 millones, falla en la fertili-
zacion en ciclos previos de FIVTE
0 en pacientes con azoospermia
de tipo obstructivo con extraccién
espermatica a través de biopsia
testicular.

El desarrollo embrionario se lle-
vo a cabo utilizando medios de
cultivo (G1) hasta obtener de seis a
ocho células previo a la transferen-
cia embrionaria. Un promedio de
cuatro embriones fue transferido a
la cavidad uterina bajo las condi-
ciones de preparacion cérvico-va-
ginal anteriormente descritas.?

Todas las pacientes recibieron
suplemento de fase litea con
progesterona oleosa (200 mg
.M. diariamente). Se realizé la
cuantificacién de fraccion B- de
gonadotropina corionica 12 dias
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posteriores a la transferencia
embrionaria. El embarazo clini-
co fue definido como la presen-
cia de un saco gestacional por
ultrasonido dentro de las cinco a
siete semanas de gestacion.

W ANALISIS ESTADISTICO

Los resultados fueron expresados
como su promedio + desviacion
estdandar. Se aplicaron pruebas
paramétricas y no-paramétricas
dependiendo de la distribucion
de poblacion por cada uno de los

grupos en estudio asi como prue-
ba de X2.

B RESULTADOS

Las caracteristicas generales en-
contradas dentro de la poblacion
de estudio estuvieron dadas de
acuerdo a los criterios de inclu-
sion determinados por el diseno
de estudio. Cada una de las pa-
cientes fue valorada en forma in-
dividual de acuerdo a su edad,
peso, indice de masa corporal ex-
presado en el sistema métrico de-
cimal (kg/m?2), asi como la reser-
va folicular a través del ensayo
hormonal y su relacion con el vo-
lumen ovarico.

Por las caracteristicas de estu-
dio, no se observaron diferencias
en edad, peso e indice de masa
corporal en los grupos estudiados.
La reserva ovarica fue evaluada
bajo dos criterios previos a la esti-
mulacion ovarica. Los rangos ba-
sales hormonales en dia 3 (previo
a la estimulacion), los cuales no
mostraron diferencias significati-
vas, asi como la valoracion ultra-
sonogrifica del volumen ovarico
la cual fue similar por cada uno de
los grupos (Tabla I).

Sin embargo, las pacientes del
grupo II utilizaron un numero
significativamente mayor de am-
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pulas comparado con el grupo de
recombinante [31.7 + 8.6 vs 20.7 +
6.4 (p < 0.001)]. No se presentaron
diferencias en la concentracion fi-
nal de estradiol, dia de la aplica-
cion de la hCG asi como en el gro-
sor endometrial.

No hubo diferencia en el nu-
mero de dvulos maduros (meta-
fase Il y metafase I), al momento
de la captura y evaluacion ovular
previos a la inseminacion. Sin
embargo, el nimero de dvulos
fertilizados mostré una diferen-
cia significativamente mayor en-
tre los dos grupos [5.9 +3.7 vs 3.4
+ 2.3 (p < 0.02)], cuando se com-
para la recombinante con los pre-
parados urinarios respectivamen-
te. De la misma manera, se
trasfiri6 un mayor nimero de
preembriones en el grupo I con
respecto al grupo II [3.4 + 1.7 vs
19 £22 (p < 0.004). La tasa de
embarazo fue de 29.6% compara-
da con 34.3%, en donde se obser-
va una diferencia favorable para
el grupo de recombinante.

B COMENTARIOS

El presente estudio fue disenado
con el objetivo de comparar la res-
puesta ovarica y su consecutivo
desarrollo embrionario en los re-
sultados de fertilizacion in vitro,
en pacientes que fueron sometidas
a diferentes tipos de hiperestimu-
lacion ovarica controlada. El avan-
ce en los procesos biotecnolégicos
para la preparacion de FSH urina-
ria altamente purificada, la remo-
cion hormonal de hormona lutei-
nizante asi como el de proteinas
residuales contaminantes con la
aplicacion de esta tecnologia de ti-
po recombinante, han sido senala-
dos a través de la literatura con la
consecuente disminucion en la
cantidad de medicamento utiliza-
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do durante la estimulacién ovari-
ca y mejores resultados en la tasa
de embarazo e implantacion.

La forma ideal para comparar
la eficiencia clinica de este tipo de
preparados, es con la aplicacion
de estudios multicéntricos, pros-
pectivos y aleatorios, que involu-
cren una poblacion de pacientes
homogénea para su evaluacion.
Tres estudios extensos de esta na-
turaleza han sido informados en
la literatura internacional. Out y
colaboradores compararon el uso
de FSH urinaria con los prepara-
dos recombinantes, concluyendo
que la hormona recombinante fue
mas efectiva induciendo el desa-
rrollo multifolicular, reflejado en
las tasas de embarazo a término
cuando estos se compararon con
los preparados urinarios.3

Bergh y colaboradorest de la
misma manera, encontraron que
la FSHr fue mas efectiva que la
FSH urinaria altamente purificada
para el desarrollo folicular. El gru-
po de estudio para la FSH recom-
binante humana concluyé que la
preparacion hormonal recombi-
nante tan segura y efectiva como
la aplicacion de los preparados
urinarios en la estimulacién ovari-
ca controlada.

Mucho se ha comentado de la
eficiencia de cada uno de los pre-
parados hormonales cuando se
evalua el costo-efecto en cada uno
de estos; lo que es una realidad, es
que el avance en las nuevas for-
mas de produccion y desarrollo
de este tipo de medicamentos nos
hace ser mas precisos en su aplica-
cion terapéutica y en los resulta-
dos obtenidos en los programas
de fertilizacion in vitro.

El diseno del presente estudio
trata de incluir en forma minucio-
sa un grupo homogéneo de pa-

cientes que demograficamente
mostraran una evaluacion a la res-
puesta ovarica similar valorada en
muiltiples aspectos. La evaluacién
basal hormonal de FSH, LH vy es-
tradiol, edad de cada una de las
pacientes, el indice de masa cor-
poral y en forma reciente el indi-
ce de masa ovarica valorada a
través del volumen ovarico, fue-
ron estudiados en forma indivi-
dual como parametro de reserva
ovarica folicular.

Son muchos los estudios que
han tratado de mostrar una supe-
rioridad de la forma recombinante
con respecto a las urinarias en
cuanto a respuesta ovular; sin em-
bargo, las diferencias no se obser-
van en forma significativa, cuan-
do son evaluados en forma practica
dentro de los resultados finales
obtenidos por cada individuo es-
tudiado.

Aunque las observaciones en-
contradas en este estudio no
muestran diferencias importantes
dentro de la estimulacion ovarica,
los resultados en cuanto a madu-
racion ovular, fertilizacion y su
desarrollo embrionario subse-
cuente, pudieran poner de mani-
fiesto, el efecto final a través de los
resultados obtenidos en las tasas
de embarazo.

Es por eso que en los resulta-
dos obtenidos a través de este es-
tudio, puedan expresar diferen-
cias no solo cuantitativas sino
cualitativas en cuanto a estimula-
cion y desarrollo embrionario
cuando comparamos la tecnologia
recombinante con respecto a los
preparados urinarios en fertiliza-
cion in vitro.

Es necesario tener claros algu-
nos aspectos con respecto al uso
de las hormonas recombinantes,
fundamentalmente FSH para ofre-




cer una vision objetiva al clinico
en relacién con su uso en la prdcti-
ca diaria, no sélo en reproduccién
asistida, sino en hiperestimulacién
ovdrica controlada para la induc-
cién de la ovulacién en el manejo
de diversas entidades anovulato-
rias y aun esterilidad de causa no
determinada.

En primer lugar queda estableci-
do que por condiciones ya comen-
tadas de disponibilidad y mejor
control de calidad, las gonadotropi-
nas urinarias estdn a punto de
abandonar el mercado, de tal
suerte que independientemente
de los resultados, el uso de las
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Prevalencia de enfermedades de transmision sexual
y uso del condon en sexoservidoras
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B RESUMEN

Objetivo. Determinar la prevalen-
cia de enfermedades de transmi-
sion sexual (ETS) y uso del con-
don en sexoservidoras, atendidas
en un modulo de salud. Material
y método. Mediante un disefo
transversal, realizado en sexo-
servidoras de la ciudad de Coat-
zacoalcos y en el periodo com-
prendido del 3 de enero al 9 de
febrero de 2001 se incluyd a mu-
jeres que aceptaron contestar un
cuestionario autoadministrado, el
cual evaluoé antecedentes gine-
coobstétricos, ETS y uso del con-
don. Asimismo se evaluaron los
expedientes clinicos y examenes
de laboratorio para tamiz de ETS.
Resultados. El total de sexoser-
vidoras evaluadas fue de 196,
qguienes laboran en 71 centros de
trabajo. El promedio de edad fue
de 29.5 + 6.3 anos y el de esco-
laridad fue de 5.7 + 3.3 anos y
111 (57%) informé ser soltera. En
189 (96.4%) se identifico al me-
nos un cuadro de vaginosis du-
rante el ano 2000 y en 148
(75.5%) se diagnostico vulvova-
ginitis por hongos. En 4 (2%) de
las sexoservidoras se identifico
sifilis y en 1 (0.5%) VIH. Un total

‘Modulo de Profilaxis de la Direccion Medica Municipal, Coatzacoalcos, Veracruz

de 45 (23%) informé que siempre
y 113 (58%) casi siempre utilizan
el condén. Conclusiones. La
prevalencia de enfermedades de
la vulva y vagina es elevada, asi-
mismo es importante la prevalen-
cia de sifilis encontrada. La gran
mayoria de las mujeres evalua-
das estan utilizando el condoén.

Palabras clave: Sexoservidoras,
condon, enfermedades de transmi-
sion sexual

(Jiménez Diaz L. et al. Prevalencia de
enfermedades de transmision sexual
y uso del condon en sexoservidoras.
Ginec Obstet Mex 2001; 69: 304).

Hl ABSTRACT

Objective. To determine the
prevalence of sexually transmit-
ted diseases (STD) and the use
of condoms by sex workers, as-
sisted in a health module. Mate-
rial and methods. A cross sec-
tional study, was performed with
prostitutes in Coatzacoalcos,
Veracruz through a self-adminis-
tered questionnaire in a period
from January 3 to February 9,
2001. The questionnaire evalua-
ted gynecology-obstetric back-

ground, STD and the use of con-
doms. Clinical records and labo-
ratory tests were evaluated for
STD screening. Results. A total
number of 196 sex workers from
71 work places were evaluated
The average age was 29.5 + 33
years. One hundred and eleven
(57%) reported being single
189 (96.4%) presented at least a
case of vaginosis during the
year 2000 and 148 (75.5%) were
diagnosed having vulvovaginitis
due to fungus. Syphilis was
identified in 4 (2%) cases and
(0.5%) acquired immune defi-
ciency syndrome. 45 (23%) re-
ported they always use a con-
dom and 113 (58%) use
condoms very often. Conclu-
sions. There is a high prevalen-
ce of vulva and vagina disor-
ders, as well as syphilis. High
rates of sex workers use con-
doms.

Key words: sex workers, condom,
sexually transmitted diseases.

(Jiménez Diaz L. et al. Prevalence of
sexual transmited diseases and use
of condom in sex workers. Ginec
Obstet Mex 2001; 69: 304).

‘Facultad de Medicina, Campus Minatitlan. Universidad

Veracruzana -“Departamento de Ginecologia e Investigacion Médica, Hospital General de Zona No 36. Instituto Mexicano del Seguro So-

cial. Coalzacoalcos Veracruz
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B ANTECEDENTES
as enfermedades de transmi-
sion sexual (ETS) representan
un grupo de padecimientos
infecciosos que en algunos casos,
como son la infeccion por el virus
de la inmunodeficiencia humana
(VIH), gonocodias v sifilis, se consi-
deran de notificacion obligatoria en
la mayoria de los paises.!?
El problema de las ETS no se co-
noce adecuadamente en México y
las estimaciones realizadas indi-
can que su prevalencia varia entre
0.1 y 0.5%; en cambio, para la po-
blacion considerada de alto riesgo
se calcula una frecuencia alrede-
dor de 20%.3-5
La magnitud con que se pre-
sentan las ETS en sexoservidoras
es elevada, segun las apreciacio-
nes de algunos investigadores en
el tema. Asi un estudio realizado
en Georgetown, Guyana demues-
tra que 25% de trabajadoras del
sexo son seropositivas al VIH,
otros estudios demuestran una
variacion importante, de la infec-
cion por VIH en este tipo de muje-
res de acuerdo a la region geogra-
fica del mundo.>7
Especificamente para otras en-
fermedades o infecciones, la pre-
valencia es similar a la de VIH, asi
un estudio reciente en sexoservi-
doras de la ciudad de Durango,
México demuestra una prevalen-
cia de 16.6% para la infeccién por
Chlamydia trachomatis. Para la in-
feccion por herpes simple se ha
descrito una frecuencia hasta de
60% en poblacién de riesgo. Para
otras infecciones no se tienen re-
sultados consistentes.!.8
Las sexoservidoras son conside-
radas un grupo de riesgo alto para
transmitir y adquirir enfermeda-
des de transmision sexual. Se ha
podido determinar que caracteris-

——

ticas como el nivel socioeconémico
bajo se encuentran relacionadas
con una alta probabilidad de ad-
quirir infecciones, asi como el bajo
porcentaje de utilizacion del con-
don. Una revision sobre la epide-
miologia de las ETS demuestra que
el uso de este método de barrera es
utilizado con mayor frecuencia en
paises desarrollados (hasta en 98%
de las prostitutas) en comparacion
con mujeres que habitan paises en
vias de desarrollo.®

El objetivo del presente estudio
fue determinar la prevalencia de
ETS y uso de conddn en sexoservi-
doras de la ciudad de Coatzacoal-
cos, Ver.

B MATERIAL Y METODO
Mediante un diseno de tipo obser-
vacional, transversal, descriptivo
se realizo el estudio en el Médulo
de Profilaxis de la Direccion Médi-
ca Municipal de Coatzacoalcos,
Ver. Durante el periodo compren-
dido de enero a diciembre del
2000 se evaludé a sexoservidoras
que asistieron a control de salud o
por alguna enfermedad y que
aceptaron contestar una entrevista
que contenia variables de identifi-
cacion del drea de trabajo, escola-
ridad, antecedentes heredo-fami-
liares de cancer, diabetes mellitus
e hipertension; antecedentes gine-
coobstétricos, enfermedades de
transmision sexual y frecuencia de
uso del condon.

Se excluy6 del analisis a cuatro
mujeres por no haber completado
la entrevista.

Se tomé como variable depen-
diente al antecedente de enferme-
dades de la vagina y cérvix, asi
como el diagndstico positivo al
VIH, sifilis, gonorrea, virus del
papiloma humano y cdncer cervi-
couterino.
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La evaluacion de las enfermeda-
des de la vagina y cérvix se realizo
unicamente por exploracion de
acuerdo a las caracteristicas clini-
cas aceptadas.!?

Para determinar positividad

de VIH, se tomoé en cuenta la
prueba de ELISA; para sifilis el
VDRL; para gonorrea por medio
de sintomas clinicos y para el vi-
rus del papiloma humano y can-
cer cervicouterino se tomod en
cuenta la positividad descrita en
el frotis de Papanicolaou.
El uso del condon se valoré me-
diante una pregunta con cuatro po-
sibles respuestas cerradas: lo utili-
zan “siempre”, “casi siempre”,
“ocasionalmente” o “nunca”.

El tamafio muestral y tipo de
muestreo fue a conveniencia y se
evalué a 75% de las sexoservido-
ras que acuden a uno de los mo-
dulos de atencion.

En caso de positividad para
VIH, sifilis, gonorrea, Chlamydia,
VPH o cancer cervicouterino, las
mujeres fueron enviadas a cen-
tros de salud y departamentos
de epidemiologia de la Secreta-
ria de Salud para su tratamiento
y control.

No se tomo en cuenta el nom-
bre de las personas y se les infor-
mo que no se les identificaria pa-
ra que no tuvieran repercusiones
laborales y asi cumplir los reque-
rimientos de ética para este tipo
de estudio.

El andlisis estadistico se realizo
con frecuencias absolutas, relati-
vas, media, mediana, desviacion
estandar, rangos, y ANOVA para
variables cuantitativas.

B RESULTADOS

El total de personas evaluadas
fue de 196, con actividad laboral
en 71 bares o centros de trabajo.
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El promedio de edad fue de 29.5
+ 6.3 anos, la escolaridad pre-
sent6 una media de 5.7 + 3.3
anos estudiados. La mayoria in-
formo ser soltera o madre solte-
ra 111 (57%), seguida en frecuen-
cia por estar separada, con 31
(16%) casos.

De las mujeres evaluadas seis
(3.1%) informaron antecedentes
familiares de cancer cervicouteri-
no; una (0.5%) de cancer de mama
y 32 (16.3%) de diabetes mellitus
Al evaluar el ultimo motivo de
consulta 116 (59.2%) fue por en-
fermedad y 80 (40.8%) por consul-
ta de control. De los diagnésticos
de consulta por enfermedad 114
(83%) correspondieron a algtn ti-
po de enfermedad relacionada
con ETS como: vulvovaginitis,
cervicitis, aborto y candidiasis
oral, entre otras.

En la evaluacion de diagnoésti-
cos que presentd la mujer durante
el dltimo afno al momento de la en-
trevista o evaluacién, 189 (96.4%)
refirié vaginosis; 148 (75.5%) vul-
vovaginitis por hongos y 35
(17.9%) vulvovaginitis por trico-
monas

El promedio de edad en la me-
narca fue alos 12.7 +1.55 anos y el
inicio de vida sexual fue en pro-
medio a los 16.7 + 2.3 anos. Hubo
dos personas que iniciaron vida
sexual antes de presentar la me-
narca. En forma general pasaron
cuatro anos en promedio entre la

Tabla |

Frecuencia de enfermedades sujetas a vigilancia epidemiolégica en

sexoservidoras

Enfermedad de transmisién sexual

Sifilis

Infeccién por el virus del papiloma humano
Gonorrea

Condilomatosis

Cancer cervicouterino

Infeccién por VIH

menarca y el inicio de vida sexual
en las mujeres evaluadas (rango
de 0 a 14 anos).

El promedio de hijos por mujer
fue de dos (rango de 0 a 9 hijos); el
promedio de partos fue de uno pa-
ra cada mujer, con rango de 0 a 7
partos en la muestra estudiada. Un
total de 57 (29%) informaron al me-
nos un aborto y a 64 (33%) se les ha
realizado al menos una cesarea.

La mayor parte de la muestra
(139 casos, 70.9%) refirié usar al-
gun método de planificacion fa-
miliar, entre los mds prevalentes
estuvieron la oclusién tubdrica bi-
lateral (54%) y los hormonales pa-
renterales (27.3%).

La tabla I muestra que la sifilis
y la infeccién por el virus del pa-
piloma humano fueron los pade-
cimientos sujetos a vigilancia epi-
demiolégica mas frecuentes.

En forma global 14 (7.1%) de
las sexoservidoras presentaron
algun tipo de enfermedad de
transmision sexual sujeta a vigi-
lancia.

n (196) %
4 s
3 -
2 1
2 1
2 1
1 05

El uso de condén fue informa-
do como “ siempre lo utiliza” en
45 (23%); “casi siempre lo utiliza”
en 113 (58%) y “ocasionalmente lo
utiliza” en 37 (19%).

En tres (6.7%) de las mujeres
que siempre utilizan el condon se
presentd algun tipo de ETS sujeta
a vigilancia epidemioldgica; si-
tuacion similar se presenté en
nueve (8%) de las que casi siem-
pre utilizan el condon y en 2
(5.4%) de las que ocasionalmente
lo usan. No hubo diferencias con
relacion a la edad y la frecuencia
de uso del condén, 29.8 £6.5 anos
en las que lo utilizan siempre;
29.8 £ 5.8 anos en las que lo utili-
zan casi siempre y 28.5 + 7.5 anos
en las que lo utilizan ocasional-
mente (p = 0.05). Hubo mayor es-
colaridad en las mujeres que
siempre utilizan el condoén o casi
siempre lo utilizan con relacién a
las que ocasionalmente lo utili-
zan. Finalmente 27 (60%) de las
mujeres que siempre usan el con-
doén son usuarias de métodos de

Tabla Il

Frecuencia de ETS, edad y escolaridad de acuerdo a la frecuencia de uso del condén

Variable

Enfermedades de transmisién sexual
Edad (media + desviacion estandar)
Escolandad mediana y (rangos)

Usc de métodos de planificacion familiar
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Uso del
condén siempre

Uso del
conddn casi siempre

3(6.7%) 9 (8%)
298+ 65 298+58
7(0-12) 6(0-12)
27 (60%) 87 (77%)

Uso del Valor

condén ocasional de p
2(54%) 08
285275 05
5(0-15) 002

25 (67%) 008




planificacién familiar, en compa-
racion con 87 (77%) de las que ca-
si siempre utilizan el condon y 25
(67%) de las que ocasionalmente
lo utilizan (Tabla II).

B DISCUSION

El total de la muestra evaluada co-
rresponde aproximadamente a
75% de las sexoservidoras que se
encuentran registradas en uno de
los Médulos de Profilaxis de la Di-
reccion Médica Municipal de
Coatzacoalcos, Ver., con lo que se
considera que hay representativi-
dad en la muestra.

El promedio de edad de esta
muestra de sexoservidoras se ubi-
c6 por debajo de los 30 anos. Asi-
mismo se presenté baja escolari-
dad, condicién que ha sido ya
identificada por expertos en socio-
logia y antropologia como caracte-
ristica relacionada con la vida se-
xual de un individuo. Asimismo
la mayoria de la muestra era solte-
ra sin hijos o madre soltera; sin
embargo, alrededor de 12% de las
mujeres continian casadas o en
union libre, es decir, tienen un
companero estable; no hemos en-
contrado informes de la distribu-
cion del estado civil en sexoservi-
doras, quiza por la negacién a
proporcionar estos datos, por lo
que los valores reales podrian es-
tar subestimandos; en otros casos
mencionaron estar casadas de
acuerdo a las cuestiones legales,
pero podria ser que en realidad
estén ya separadas.

Una proporcion importante de
mujeres tiene riesgo elevado de
presentar diabetes mellitus (16%)
antecedente de suma importancia,
ya que a estas personas se les es-
tigmatiza sobre determinadas en-
fermedades y ya no se les realiza
bisqueda de otras, que podrian

estar posteriormente ligadas a una
pobre calidad de vida.

Cuando se evaluo el motivo de
la dltima consulta, la mayoria pre-
sentaba alguna enfermedad, las de
mayor prevalencia fueron: cervici-
tis y vulvovaginitis, cuadros noso-
légicos totalmente ligados a ETS.
Esta misma situacién sucedié al
evaluar los diagnosticos que ha-
bian presentado durante el ano
2000, en donde se informa que la
mayoria de ellas (75%) presentaba
vulvovaginitis con caracteristicas
clinicas de infeccion por C. albicans.

En el presente estudio pudimos
observar que la mayoria de las mu-
jeres evaluadas inicié vida sexual
antes de los 18 afios de edad y en
promedio pasaron cuatro anos des-
de la menarca al IVSA.

Otra situacion a evaluar son los
aspectos ginecoobstétricos de las
sexoservidoras y se encontré una
mediana de dos hijos por mujer y
es necesario mencionar la preva-
lencia elevada de antecedentes de
abortos y cesdreas que incluso es
mayor a lo informado en algunos
estudios epidemiolégicos que in-
forman cifras menores de 20% pa-
ra antecedente de aborto y meno-
res de 30% para cesarea.’

La prevalencia de uso de méto-
dos de planificacion familiar es ele-
vada y describe de alguna manera
la relacién entre la actividad labo-
ral de estas mujeres y una conduc-
ta de prevenciéon de embarazos no
deseados. Ademads de que 100% de
las mujeres evaluadas esta utili-
zando métodos anticonceptivos
confiables como son la salpingocla-
sia, dispositivo intrauterino y hor-
monales parenterales.

La prevalencia de enfermeda-
des sujetas a vigilancia epidemio-
légica en conjunto es elevada y es-
pecificamente en infeccion por
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VIH fue similar a la prevalencia
informada en algunas ciudades de
Meéxico durante la década de los
ochenta (0.4%), pero mas baja a lo
referido en un estudio realizado
en el Caribe (25%).68

La infeccion que tuvo mayor
prevalencia fue la seropositividad
a sifilis, no encontramos estudios
en México que estén evaluando
esta situacion; sin embargo, pen-
samos que es una cifra importante
si tomamos en cuenta el nimero
de parejas que pueden tener estas
personas al mes. Por otra parte,
encontramos dos casos sospecho-
sos de uretritis gonocdcica y tres
de virus del papiloma humano.

La frecuencia de uso cotidiano
de conddn en esta muestra es mo-
derado si tomamos en cuenta las
cifras que se mencionan en algu-
nos estudios o revisiones del tema,
pero se encontré una prevalencia
de uso (siempre o casi siempre)
mayor a lo informado en la Guya-
na al evaluar a sexoservidoras.68

No hubo diferencias entre el
uso siempre o casi siempre del
condoén, relacionado con una me-
nor proporcion de ETS, esto expli-
ca de alguna manera que el infor-
me de uso del condon puede estar
sobreestimado y podria senalar la
escasa eficacia de dicho método
de barrera en esta poblacion con
relacion a la probabilidad de ad-
quirir ETS.10

Se demostré estadisticamente
que a mayor escolaridad mayor
probabilidad de usar siempre o
casi siempre el condon; sin em-
bargo, hubo una mayor probabili-
dad de no usar el condén en mu-
jeres que son usuarias de métodos
de planificacion, esto explica que
las sexoservidoras evaluadas po-
drian estar conceptualizando el
uso del condén tinicamente como
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método de planificacion y no de
proteccion.!?

W CONCLUSIONES

Se identifican algunos factores de
riesgo relacionados con el ejercicio
de la prostitucion. La poblacién
evaluada tiene riesgo elevado pa-
ra otras enfermedades cronicode-
generativas. La prevalencia de ETS
en forma global es elevada.

La frecuencia de uso del condon
es “aceptable” segun los parame-
tros sociales y de vigilancia epide-
mioldgica para el control de las ETS.

El presente estudio nos permi-
te realizar las siguientes recomen-
daciones: 1) Implementar un siste-
ma de vigilancia epidemiologica
en sexoservidoras para el cuidado
de su salud en forma global; 2) Es
necesario llevar a cabo estudios

serolégicos en ellas para identifi-
car poblacion de riesgo y trata-
miento de los casos; 3) Es necesa-
rio implementar un sistema de
informacién especifica sobre el
uso del conddn; 4) Son necesarias
otras evaluaciones sobre topicos
de uso del condon en esta pobla-
cion; y 5) Es necesario actualizar la
identificacion de otras enfermeda-
des de transmision sexual. a
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B RESUMEN

En los ultimos anos la cirugia la-
paroscopica ha venido a conver-
tirse en un procedimiento alta-
mente demandado, tanto por la
accesibilidad en su uso y aplica-
cion, como por la facilidad para
el diagnostico y tratamiento de
ciertas entidades nosolégicas en
el campo ginecolégico. El mane-
jo del dolor postoperatorio es una
de las condiciones relacionadas
como causa importante de mor-
billdad en la realizacion de este
tipo de procedimientos. Con el
objetivo de evaluar la supresion
nociceptiva postoperatoria en 10s
procedimientos laparoscopicos,
se llevo a cabo un estudio pros-
pectivo y longitudinal para la eva-
luacion de esta condicion. Un to-
tal de 45 pacientes fueron
incluidas en el estudio. Tres gru-
pos de pacientes fueron distribui-
dos aleatoriamente para recibir
dos tipos de anestésicos coloca-
dos en el fondo de saco posterior
y pliegue vésico-uterino. Al grupo
A (n=15) se le administr6é bupiva-
caina, mientras que el grupo B
(n=15) recibio ropivacaina y el C

o control, solucion salina. La va-
loracién del dolor fue realizada a
través de la aplicacion de la es-
cala visual andloga (EVA) junto
con los parametros de frecuencia
cardiaca y tension arterial a inter-
valos de 15 minutos en el posto-
peratorio inmediato. Por disefno
de estudio no se observaron dife-
rencias en cuanto a las caracte-
risticas generales. La edad, pe-
so, estatura e indice de masa
corporal (IMC) fueron similares
entre grupos. No hubo diferen-
cias en los tiempos tanto quirur-
gicos como anestésicos. Las
constantes vitales permanecie-
ron inalterables. Sin embargo,
cuando se valor6 el efecto noci-
ceptivo se encontré una diferen-
cia altamente significativa entre
el grupo control y los grupos de
estudio. Por los efectos analgési-
cos y el menor efecto toxico sis-
témico el uso de ropivacaina ha
mostrado ser un medicamento
ideal en analgesia preventiva.

(Jaime A. et al. Evaluacién de la su-
presion nociceptiva en el status post-
operatorio laparoscopico: Estudio
prospectivo, aleatorio comparativo
con la inclusién de un grupo control.
Ginec Obstet Mex 2001; 69: 309).

Palabras clave: Supresién nocicep-
tiva, status postoperatorio laparos-

copico.

M ABSTRACT

In recent years endoscopic sur-
gery has became a highly de-
manded procedure because it is
an easy method for diagnosis
and treatment in gynecological
field. Post-operative pain is consi-
dered as a condition in the morbi-
dity status. The objective of this
study was to evaluate the noci-
ceptive suppression in laparos-
copic surgery. A prospective ran-
domized trial was performed in
order to evaluate this condition. A
total of 45 patients were included.
Three groups were randomized
using two different anesthetics
applied in the cult-de-sac and
uterine-bladder union. Group A
(n-15) received bupivacaine,
group B (n=15) ropivacaine and
group C (control) saline solution
was instilled. The pain was sco-
red using the visual analog scale
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as same as blood pressure and
heart rate in a 15 minute intervals
in the recovery room. For study
design there were no differences
in age, weight, height and body
mass index (BMI). The surgical
and anesthetic times were similar
among groups. However there
were significant differences when
pain was evaluated. For a less to-
xic effects and good preventive
analgesia we recommend to use
ropivacaine in the postoperative
status.

Key words: Nociceptive suppres-
sion, the post-operative laparosco-
pic status

(Jaime A. et al. Evaluation of nocicep-
tive suppression in the post-operati-
ve laparoscopic status: A prospecti-
ve, randomized and comparative
study including a control group. Gi-
nec Obstet Mex 2001; 69: 309).

B INTRODUCCION

a cirugia laparoscopica ha

cobrado durante los ulti-

mos anos gran relevancia,
no sélo en su aplicacion diag-
nostica sino también como una
herramienta terapéutica en cier-
tas entidades nosoldgicas, lo
cual se ha visto reflejado en su
uso y aplicacion dentro del cam-
po de la ginecologia. A partir de
los avances en materia de tecno-
logia para el diseno y desarrollo
de los diversos instrumentos
aplicados en este campo, éste ha
permitido el diagnostico facil y
oportuno de diversas patologias
de orden ginecolégico, asi como
su pronta resolucion. Lo ante-
rior se ve reflejado en un menor
tiempo quirdrgico, disminucion
de los tiempos anestésicos y por
ende una morbilidad postopera-
toria menor.
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Con el incremento en forma ge-
neral de los procedimientos en-
doscépicos se ha puesto atencién
en la morbilidad postoperatoria.
Uno de los objetivos evaluados
durante la aplicacién de los diver-
sos procedimientos laparoscopi-
cos, es la utilizacion en forma ade-
cuada de los diversos tipos de
analgesia. La presencia de dolor es
uno de los fendmenos que con ma-
yor frecuencia se observa en este
tipo de procedimientos. Aproxi-
madamente tres de cinco pacientes
cursan con dolor de moderada in-
tensidad en el primer dia postope-
ratorio, en donde aproximada-
mente 80% de estas pacientes
requieren de la aplicacion de anal-
gésicos en los primeros dias poste-
riores al procedimiento.!

Se ha postulado que la persis-
tencia del dolor que se experimen-
ta posterior al trauma quirirgico
es debida principalmente a cam-
bios funcionales postraumaticos
que afectan no solo a los recepto-
res periféricos al dolor sino que
también involucran los cuernos
dorsales a nivel de la médula espi-
nal a lo cual se le ha denominado
como un fenémeno de “hiperexci-
tabilidad” .2 El estado de hiperex-
citabilidad llega a persistir aun
cuando el estimulo nociceptivo ha
desaparecido.

La prevencion en el status de
hiperexcitabilidad a nivel neu-
roespinal mediante el bloqueo de
las vias nerviosas aferentes a par-
tir del sitio quirargico pueden de
esta manera disminuir la intensi-
dad y duracion en la percepcion
del dolor postoperatorio. Bajo este
concepto, la administracion local
de analgésicos previo a la realiza-
cion del procedimiento laparosco-
pico, debe ser suficiente para pre-
venir el efecto nociceptivo de las

vias locales aferentes hacia el sis-
tema nervioso central.

Aunque se han realizado diver-
sos estudios tratando de investigar
el efecto final en la analgesia pre-
ventiva, son pocos los protocolos
que incorporan una evaluacion
prospectiva y aleatoria que incluya
un grupo control en su realizacion.
El presente estudio fue disenado
con el objetivo de evaluar el efecto
analgésico postoperatorio al utili-
zar dos diferentes analgésicos apli-
cados tépicamente durante la ciru-
gia y comparar su efecto final con
un grupo control.

B MATERIAL Y METODO

Se incluyeron un total de 45 pa-
cientes en el presente estudio para
la evaluacion del estado analgési-
co postoperatorio en la supresion
nociceptiva al dolor. Se analizaron
las caracteristicas generales bajo
los criterios de inclusion de dos
grupos de estudio comparados
con un grupo control. En el grupo
A (n=15) se valoro el efecto anal-
gésico de la bupivacaina; en el
grupo B (n=15) el efecto analgési-
co de la ropivacaina y cada uno de
ellos fue comparado bajo las mis-
mas variables con el grupo C
(n=15) o grupo control.

Se llevo a cabo un diseno de ti-
po prospectivo con una distribu-
cion de poblacion aleatoria para
cada uno de los grupos, utilizan-
do el sistema cuantitativo de esca-
la visual andloga (EVA) para la
evaluacion del dolor.

La poblacion de estudio inclu-
yo pacientes del sexo femenino
entre los 18 y los 45 anos de edad
a las cuales se les realizo cirugia
laparoscopica. Las indicaciones
para el procedimiento incluyeron
los diagnosticos de endometriosis,
infertilidad, masa anexial quistica,




dismenorrea, ligadura tubaria bi-
lateral y embarazo ectopico.

Pacientes que cursaron con hi-
pertension arterial cronica (HAS),
nefropatia, trastornos de la glan-
dula tiroides, diagndstico de can-
cer, imposibilidad para realizar el
procedimiento laparoscépico, hi-
persensibilidad conocida para al-
gunos de los medicamentos utili-
zados o la negativa del paciente
para realizar el procedimiento
fueron excluidos del estudio.

Todos los procedimientos fue-
ron realizados con técnica de lapa-
roscopia abierta y doble o triple-
puncion accesoria para disminuir
el nimero de complicaciones
transoperatorias como se ha des-
crito con anterioridad.?

Se utilizé bupivacaina (2 mg/kg)
diluido al 0.25% para el grupo A.
Del mismo modo, ropivacaina (2
mg/kg) diluido al 2.0% fue prepa-
rado para el grupo B. Para el gru-
po C (control) se aplico solucion
salina al 0.9%.

Cada una de las pacientes fue
manejada con induccion y mante-
nimiento durante la aplicacion de
la anestesia general en forma es-
tandarizada. No fue requerida
premedicacion antes del procedi-
miento quirdrgico. La anestesia
general fue inducida con midazo-
lam, 5 mg/dosis; citrato de fenta-
nil, 2 ug/kg; propofol, 2 mg/kg;
bensilato de atracurio, 25 mg/do-
sis.Esta fue mantenida con oxige-
no al 100% y sevoflorane de 3 a
3.5% de la concentracién alveolar
media (CAM). No se administro
ningun tipo de narcético en este
tiempo.

Técnica para la instilacion
anestésica

Bajo anestesia general e intuba-
cion endotraqueal, se realizo inci-

sion infraumbilical con previa in-
filtracion a razén de 5 mL de los
medicamentos senalados en los gru-
pos de estudio A, B y control. Del
mismo modo y previa observa-
cion tanto del fondo de saco poste-
rior como del pliegue vesico-uteri-
no, las concentraciones senaladas
de bupivacaina, ropivacaina y so-
lucion salina fueron instiladas en
partes iguales para cada uno de
los grupos de estudio. Para la
analgesia postoperatoria se utilizo
ketorolaco (30-60 mg/dosis) cada
seis horas.

Ya que la evaluacion del efecto
aferente al dolor se manifiesta en
forma subjetiva y ésta puede va-
riar de individuo a individuo y en
algunos casos la variacion entre
un mismo sujeto puede ser am-
plia, los coeficientes inter- e in-
traensayo pueden mostrar un
margen de error variable.

Por lo anterior la valoracion
para la intensidad del dolor posto-
peratorio fue medida en forma
cuantitativa utilizando la escala
visual andloga (EVA). La escala vi-
sual andloga consiste en una linea
de 10 cm en donde se expresan
los dos extremos del dolor. Uno de
los extremos representa la “ausen-
cia del dolor” mientras que en el
otro el “dolor mas intenso antes
experimentado”. El nivel de per-
cepcion para la intensidad del do-
lor fue referido de 0 a 10.4

A cada una de las pacientes se
le asigno un formato para el con-
trol de la frecuencia cardiaca (FC)
y la tension arterial (TA), al tiem-
po que se realizaba la valoracion
del dolor por EVA. Cada uno de
los pardmetros fue evaluado des-
de el momento en que se ingresa-
ba a la sala de recuperacion, y ca-
da uno de ellos se registraba a
ciertos intervalos de tiempo (0,
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15, 30, 45, 60, 90, 120, 150 y 180
minutos).

W ANALISIS ESTADISTICO

La valoracion de las variables fue
expresada dependiendo de las ca-
racteristicas de cada uno de los
grupos en estudio. El promedio +
la desviacion estandar fue repre-
sentado para cada una de las va-
riables. Por la distribucién de los
grupos la aplicacion de un analisis
de varianza considerado con un
error alfa calculado de 0.05. Para
la evaluacion entre los grupos de
estudio se aplicé una prueba de
comparacion miiltiple, utilizando
la formula paramétrica de Bonfe-
rroni (con grupo control).

B RESULTADOS

Las pacientes fueron valoradas de
acuerdo con las caracteristicas ge-
nerales para cada uno de los gru-
pos y estos a su vez de acuerdo
con los criterios para su seleccion.
Se analizaron la edad, peso, talla
indice de masa corporal (IMC), en
donde no se observaron diferen-
cias significativas (Tabla I).

Las indicaciones para el proce-
dimiento laparoscopico (tanto
diagndsticas como terapéuticas)
se muestran en la figura 1. Los
tiempos tanto quirurgicos como
anestésicos utilizados para cada
una de las pacientes no mostraron
diferencias cuando fueron compa-
rados entre si (Tabla I).

La tension arterial (TA) fue
evaluada en forma independiente
a diferentes intervalos de tiempo
(Tabla II), manteniendo cifras si-
milares en cada una de las tomas.
La representacion grafica entre la
relacion sistole/diastole muestra
variaciones minimas, por lo que
no se manifiestan en forma signifi-
cativa (Fig. 2).
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Tabla |

Caracteristicas generales por grupo de estudio

Variable Control bupivacaina ropivacaina P
Edad (anos) 3311+49 329451 311449 ns
Peso (kg) 60.1£10 1 58.1+95 57.1+62 ns
Talla (m) 16169 163255 163+54 ns
IMC 232s21 219+1.7 215220 ns
Tiempao quirurgico (min) 656+305 5162171 663+255 ns
Tiempo anestésico (min) 7901226 640+181 776+247 ns
Figura 1
Indicaciones diagnésticas Indicaciones diagnésticas
en el grupo control para el grupo de ROPI
@ Estenlidad |a Esterihidad
’ B Endomelriosis | Endometnosss
.r‘ O Quiste O Quiste

Indicaciones generales por grupos de estudio

D Esterihdad
B Endometriosis
O Quiste
o718

® Emb ectopico

O Dismenorrea

Indicaciones diagnosticas
para el grupo de BUPI

O Dismenarrea

bupivacaina

Sistole Diastole
108.7+£103 622168
10964101 61.6+105
11292123 66 4+87
1132178 6431488
1098191 693+78
116.2+58 6051123
1147+109 684:+88
116487 714182
1154289 698191

Tabla Il
Variaciones en la tension arterial por tiempos de estudio
Tiempo (min) Control
Sistole Diastole
0 11027 4 615182
15 114412 1 67418
30 1151258 702482
45 11412101 67477
60 1095+11.2 692192
90 1180296 621276
120 115.6+£12.2 713274
150 1221101 70482
180 116456 72172
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ropivacaina

Sistole Diastole
1180+103 698172
1220+180 720183 ns
1181129 698=x112
1155217 4 68477
11222140 692+98
11252124 674+105
11572124 6762103
116796 704+76
11811129 708:99




Figura 2
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Los resultados obtenidos a tra-
vés de la valoracién del dolor con
la aplicacion de la escala visual
analoga mostraron diferencias im-
portantes cuando fueron compa-
rados ambos grupos de estudio
con el control. La intensidad del
dolor fue significativamente ma-
yor en el grupo control cuando es-
te fue comparado con el grupo de
bupivacaina y el grupo de ropiva-
caina. Sin embargo, no se observa-
ron diferencias en cuanto a la in-

tensidad del dolor cuando se com-
pararon los grupos de bupivacai-
nay ropivacaina entre si (Tabla III).

B COMENTARIO

El concepto de morbilidad posto-
peratoria ha cobrado cierta impor-
tancia cuando se relaciona con el
incremento en los procedimientos
laparoscopicos como herramien-
tas diagnosticas y terapéuticas.
Por otro lado la recuperacién en
forma mas temprana es una de las

ventajas que se ofrecen cuando se
realiza un procedimiento laparos-
copico. Una de las areas en donde
se ha puesto mds énfasis en su es-
tudio e investigacionesenel uso y
aplicacion de la analgesia pre- y
postoperatoria.

El dolor postoperatorio poste-
rior al procedimiento laparoscopico
ha sido ampliamente reconocido y
ha requerido de la aplicacion de di-
versos analgésicos, por la intensi-
dad y frecuencia en que se presenta.

Tabla Il

Valoracion cuantitativa del efecto nociceptivo con la aplicacion de la Evaluacién Visual Analoga (EVA)

Tiempo de analisis (min) Grupo control

1E (%

Bupivacaina

Ropivacaina Error estandar

15 5.53 233 346" 0472
30 5.63 280 313" 0.398
45 506 273 300" 035
60 540 280 306" 0349
90 506 2.93 260" 0.355
120 460 273 233" 0333
150 4.40 2.53 226* 0319
180 433 203 226" 0313
35 entre el grupo control vs bupivacaina y ropivacaina al aplicarse una prueba de analisis de vananza (ANOVA) con un valor de P < 0 005
ervan diferencias entre los grupos A y B entre si, pero signilicativos al compararse en torma independiente con e gQrupo control al realizarse una prueba de Bonferron t-lest

ISSN-0300-9041 Vorumes 69, Acosro 2001

319



Los mecanismos etiopatogéni-
cos del dolor posterior a la laparos-
copia no han sido entendidos en su
totalidad y el campo de investiga-
cién en este aspecto se hace dificil
por la complejidad en las causas
que lo predisponen. La insuflacion
y dilatacion de la cavidad abdomi-
nal, manipulacién intraoperatoria,
irritacion peritoneal por efecto de
la acidosis, el uso de corriente
electrica y/o laser y enfriamiento
por el uso de CO,, han sido sefa-
lados como causas de dolor en es-
te tipo de procedimientos.

Bajo el concepto de analgesia
preventiva aplicada en los proce-
dimientos laparoscépicos, la infil-
tracion local (a nivel de la inci-
sion) de ciertos anestésicos antes
del procedimiento, debera pro-
porcionar menor dolor en el perio-
do postoperatorio, requiriendo de
esta manera una suplementacion
menor de analgésicos y un retorno
a las actividades cotidianas.

La evaluacion prospectiva y
aleatoria en este tipo de estudios se
vuelve dificil, mds atn cuando la
variable a analizar es el dolor. Por
las caracteristicas del estudio los
aspectos demograficos de las pa-
cientes fueron similares. Aunque
hubo poca divergencia en cuanto a
los diagndsticos preoperatorio y
su manejo intralaparoscépico, la
evaluacion de cada una de las enti-
dades nosologicas (en forma diag-
ndstica y/o terapéutica) fue simi-
lar. Por lo anterior, los tiempos
tanto quirirgicos como anestésicos
no mostraron diferencias.

La precisa evaluacion del dolor
como variable dependiente, es
probablemente una de las condi-
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ciones mas dificiles para su expre-
sion numérica. La escala visual
analoga ha sido desarrollada con
el objetivo de cuantificar la expre-
sion subjetiva al dolor. Es inequi-
voco que la aplicacién local de
anestésicos (sea bupivacaina o ro-
pivacaina) tiene un efecto directo
sobre la conduccion del reflejo no-
ciceptivo comparado con la no apli-
cacion. El efecto analgésico esta
presente desde el inicio del perio-
do postoperatorio manteniendo
un efecto sostenido con un reque-
rimiento menor de medicamento
IM o por via oral cuando se com-
para con el grupo control.

La bupivacaina es estructural-
mente similar a la lidocaina. Esta
aminoamida estabiliza la mem-
brana neuronal inhibiendo el flujo
ionico transmembrana requerido
para la iniciacién y la conduccién
de los impulsos a nivel de sistema
nervioso periférico. La progresion
de la anestesia se relaciona con el
didmetro, mielinizacién y veloci-
dad de conduccion de las fibras
nerviosas. Comparado con otras
aminoamidas (lidocaina y mepi-
vacaina) la inyeccién intravascu-
lar de bupivacaina esta asociada a
efectos toxicos mas severos a nivel
cardiovascular y de sistema ner-
vioso central (SNC). Esto debido a
una recuperacion mas lenta de los
canales de sodio, lo que condicio-
na mayor depresion cardiaca en
su conduccion y contractilidad.

La ropivacaina es un anestésico
de larga duracién con propieda-
des vasoconstrictivas. A dosis ba-
jas produce analgesia sensorial sin
causar bloqueo motor profundo.
El tiempo de inicio y la duracion

de su efecto es similar a la bupiva-
caina.5 Los efectos sistémicos de la
ropivacaina se presentan con me-
nor intensidad.

Con el uso de altas dosis de ro-
pivacaina se observa un efecto
cardiodepresor menor producien-
do menor numero de alteraciones
en el ritmo ventricular y muerte
con respecto a la bupivacaina. Por
otro lado, el manejo del status con-
vulsivo por intoxicacion sistémica
de ropivacaina es mas facil de tra-
tar cuando se compara con la into-
xicacion con bupivacaina.

Es dificil pensar en un efecto
toxico por el uso de cualquiera de
estos anestésicos, ya que la dosis
terapéutica para el manejo de
analgesia preventiva es baja. Sin
embargo, siempre es importante
considerar los efectos secundarios
y las ventajas de tratamiento de
cada uno de ellos.

Aunque no se ha demostrado
una superioridad con la aplica-
cion de cualquiera de los anestési-
cos utilizados en este estudio, la
ropivacaina pudiera ofrecer un es-
pectro analgésico amplio con un
efecto toxico menor comparado
con el uso de bupivacaina.

Bajo este hecho y por los hallaz-
gos encontrados dentro de este es-
tudio podemos afirmar que la apli-
cacion de analgesia preventiva
dentro de procedimientos laparos-
copicos, modifica la morbilidad
postoperatoria, disminuyendo el
dolor postoperatorio, la aplicacién
de analgésicos por otras vias (i.e.
IM, oral, etc.), el tiempo de recupe-
racion y lo mds importante, un
pronto retorno a las actividades co-
tidianas para el paciente. 4
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Frecuencia y etiologia de azoospermia en el estudio
de parejas infértiles

M Leticia Hernandez Uribe!, Imelda Hernandez Marin!, Roberto Cervera-Aguilar!, Aquiles R. Ayala!

B RESUMEN

Una de cada 10 parejas busca apo-
yo por problemas de infertilidad, el
hombre se estima sea el responsa-
ble de 30-50%de casos y se atribu-
ye a la azoospermia de 10 a 20%.
Por lo anterior se decidio estudiar la
frecuencia y etiologia de la azoos-
permia en varones de matrimonios
infértiles. Material y método. Se revi-
saron 331 casos de parejas infértiles
vistas en el Servicio de Biologia de la
Reproduccion Humana del Hospital
Juarez de México, de enero de 1993
a febrero del 2000. Sesenta y seis
pacientes tuvieron azoospermia
(19.93%). Dependiendo de la etiolo-
gia posible se solicitaron los estudios
siguientes: seminogramas, ultrasoni-
do testicular y transrectal, cariotipo,
hormona foliculoestimulante, hormo-
na luteinizante, testosterona, defe-
rentovesiculografia y biopsia testicu-
lar. Resultados. Se excluyeron 12
pacientes (18.18%), nueve por
abandono y tres por estar todavia en
estudio. La etiologia de los 54 casos
restantes fue: secretora 46(85.19%);
de estos los mas frecuentes fueron la
idiopatica (41.3%), aplasia de célu-
las germinales (10.9%), varicocele
(10.9%) y sindrome de Klinefelter
(10.9%). Presentaron azoospermia
secretora secundaria dos casos con
sindrome de Kallman. Hubo un caso
de azoospermia excretora y siete ca-

SOs con azoospermia obstructiva.
Conclusiones. La azoospermia se
observo en 19.93% de 331 casos
evaluados; la edad media de pa-
cientes fue 30 afnos. Se registro
85.19% de azoospermia secretora
primaria, con incremento de FSH en
85.8% y LH en 56.4% (p<0.05). La
azoospermia obstructiva se observo
en 12.96% y sélo un caso (1.85%)
presentd azoospermia excretora.

Palabras clave: Azoospermia, azoos-
permia secretora, azoospermia ex-
cretora, azoospermia obstructiva.

(Hernandez Uribe L. et al. Frecuencia
y etiologia de azoospermia en el es-
tudio de parejas infértiles. Ginec
Obstet Mex 2001; 69: 316).

Hl ABSTRACT

One out of ten couples seek so-
me kind of treatment for infertility
of which males are infertile bet-
ween 30-50%. Azoospermia has
been reported in the range of 10
to 20% of cases. Material and
methods. We reviewed 331 cases
seen at the clinic of Reproductive
Biology of the Hospital Judrez de
México, SSA, from January 1993
through February 2000. 66 pa-
tients were found with azoosper-
mia (19.93%). Studies performed
were. seminogram, testicular and
transrectal ultrasonography, ca-

riotype, deferentovesiculography
and testicular biopsy. Radioimmu-
noassay of gonadotropins (FSH
LH) and testosterone was also
practiced. Results. Twelve pa-
tients (18.18%) were excluded
either for desertion or incomple-
tion of studies. The etiology of
azoospermia of remainder 54 ca-
ses was: secretory (85.19%) of
which 41.3% was idiopathic,
10.9% had germ cells aplasia,
10.9% varichocele, 10.9% Kline-
felter syndrome. Secondary se-
creting azoospermia was found in
two cases with Kallman's syndro-
me one patient had excretory and
7 obstructive azoospermia. Con-
clusions. Azoospermia was
diagnosed in 19.93% (n=54) with
a mean age of 30 years. 85.19%
had primary secretory azoosper-
mia with FSH & LH hypergonado-
tropism in 85.8 and 56.4% res-
pectively (p<0.05). Obstructive
azoospermia was seen in 12.96%
and only one case (1.85%) pre-
sented excretory azoospermia

Key words: Azoospermia, secretory
azoospermia, excretory azoosper-
mia, obstructive azoospermia.

(Hernandez Uribe L. et al. Frequency
and etiology of azoospermia during
assessment of infertile couples. Gi-
nec Obstet Mex 2001; 69: 316).
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B INTRODUCCION

a infertilidad se define como

la incapacidad para pro-

crear después de un ano de
relaciones sin proteccion.! Se esti-
ma que una de cada de 10 parejas
busca apoyo médico por proble-
mas de infertilidad. Se ha encon-
trado también que en 20-25% de
los casos el problema es por factor
masculino!2 y en 30-40% es de
predominio femenino;! aproxima-
damente en 30% de los casos las
anormalidades han recaido en
ambos factores y en 15% no hay
factor identificable.! La duracién
de la infertilidad es un factor pro-
nostico, de manera que cuando es
mayor de tres anos, la probabili-
dad de embarazo inasistido es ba-
ja.? La azoospermia es la ausencia
de espermatozoides y células ger-
minales inmaduras que corres-
ponde a 20% de los pacientes eva-
luados por infertilidad.>* Una
historia de enfermedades especifi-
cas es importante en la evalua-
cion. En hombres nacidos con fal-
ta de descenso testicular uni o
bilateral y del tiempo de orquido-
pexia, la calidad del semen pro-
medio es menor que en sujetos
normales. La historia de torsion
testicular también se asocia a de-
cremento de la fertilidad, asimis-
mo la parotiditis pospuberal pue-
de causar orquitis y dano testicular
importante.!3 Los traumatismos
en los organos genitourinarios, ci-
rugia escrotal o inguinal, asi como
plastias de vejiga en la infancia a
menudo cursan con eyaculacion
retrograda por los esfinteres que
han sido afectados o bien aquellos
sometidos a procedimientos tran-
suretrales pueden presentar ade-
mas infertilidad.!> Los pacientes
tratados por cancer testicular cur-
san con infertilidad secundaria a

quimioterapia, radioterapia o di-
seccion retroperitoneal que inte-
rrumpe la cadena simpatica o los
nervios periféricos largos, obte-
niéndose como resultado eyacula-
cion retrograda. Las gonadas ex-
puestas a quimio y radioterapia
recuperan su funcién en cinco
anos; una dosis acumulada de 400
mg/m? de cisplastino induce in-
fertilidad irreversible.23 Por la im-
portancia que tienen en reconocer
la frecuencia de alteraciones aso-
ciadas a azoospermia en nuestro
medio se decidio estudiar la fre-
cuencia y etiologia de azoosper-
mia durante la atencion de parejas
infértiles vistas en el Hospital Jua-
rez de México, SSA.

B MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio longitudi-
nal, retrospectivo, no experimen-
tal, clinico y replicativo. Se revisa-
ron 331 expedientes de sujetos
masculinos evaluados durante el
estudio de la pareja infertil y revi-
sados en la clinica de Medicina de
la Reproducciéon Humana, del
Hospital Judrez de México, SSA.
Se registraron 66 pacientes con
azoospermia a quienes se les efec-
tuo historia clinica androldgica,
seminograma (minimo en canti-
dad de 2) y en algunos casos fue
posible realizar biopsia testicular.
Por otra parte, se efectuaron medi-
ciones basales de gonadotropinas
(FSH, LH), testosterona y prolacti-
na en suero por medio del sistema
de radioinmunoanalisis. También
se practicaron estudios de ultraso-
nido testicular, transrectal y pélvi-
co, cariotipo, estudio olfatorio y
deferentovesiculografia. El anali-
sis estadistico de los resultados se
realizé con la prueba de T vy
ANOVA, con valor estadistica-
mente significativo de P 0.05.
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W RESULTADOS

Se excluyeron 12 casos (18,18%),
nueve por abandono del segui-
miento y tres por continuar toda-
via en estudio. Los 54 pacientes
restantes con azoospermia fueron
incluidos para anadlisis, se encon-
tréo azoospermia de tipo secretor
en 46 casos (85.25%), obstructiva
en siete casos (12.96%) y excretora
un caso (1.85%). En la tabla 1 se
encuentran registradas las patolo-
gias por edad (décadas), destaca
una mayor incidencia entre los 21-
30 anos. En tabla 2 se encuentran
registradas las causas de azoos-
permia, donde sobresalen la apla-
sia de células germinales, sindro-
me de Klinefelter y el varicocele
entre los de mayor frecuencia; sin
embargo, la forma idiopatica fue
prevaleciente (41.3%). En la tabla
3 se muestra la frecuencia de
azoospermia obstructiva, que se
presenté en siete casos; tres de ca-
racter congénito (42.8%) y cuatro
adquirido (57.2%), un caso (1.8%)
presentaba eyaculacion retrogra-
da. Los niveles hormonales regis-
trados en la azoospermia secreto-
ra primaria se hallan enlistados en
la figura 1. Prevaleci6 el hipergo-
nadotropismo, normoprolactine-
mia y testosterona de valores nor-
males.

B DISCUSION

Estudios sobre azoospermia han
dejado ver que corresponde hasta
20% de los pacientes con infertili-
dad3? y en nuestro estudio fue un
tanto similar (19.93%). Respecto al
varicocele moderado a severo se
le ha descrito alrededor de 12-25%
de los hombres con infertilidad y
otro 15% tiene varicocele leve o
subclinico!?2 en nuestro estudio se
encontro 10.9% de varicoceles. El
sindrome de Klinefelter ocurre
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Tabla |

Frecuencia de azoospermia de acuerdo a la edad (década)

Edad (anos) Secretora Obstructiva Excretora Total (%)
< 20 4 1 5 93
21-30 19 2 1 22 407
31-40 17 4 21 388
> 41 6 = - 6 111
TOTAL 46 7 1 54 100
Tabla Il aproximadamente en 1/500 re-

cién nacidos masculinos vivos y

Frecuencia vy etiologia de la azoospermia secretora
y : 9 R P es la causa de 14% de los casos de

Etiologia n= % azoospermia constituyendo una
Primaria 44 95.7 de las causas mas comunes de
Idiopatica 19 413 azoospermia y en este estudio se
Aplasia de células germinales 5 10.9 presenté en 10.9% confirmado
Varicocele 5 109 T :
Klinefelter 5 10.9 por cariotipo. Debe citarse que las
Marihuana, radiaciones 2 £ microdeleciones estan presentes
Criptorquidia bilateral 2 43 e
Pesticidas, solventes, cocaina 2 4.3 en 5-20% de los hombres con
Criptorquidia unilateral i 2.2 azoospermia idiopéﬁca no obs-
Insensibilidad parcial a los andrégenos 1 290 ; ) i
Deficiencia 5 alfa reductasa 1 22 tructiva u oligozoospermia seve-
2,378
— o 4am 1@ lo que en nue’stro caso no
fue detectado. El sindrome de
Kallman 2 43
- - } — Kallman ocurre en 1 de cada
, 0 . ’ ;
TR, 10,000 nacidos vivos, consiste en
hipogonadismo hipogonadotréfi-
co aislado y anosmia con altera-
ciones craneales como asimetria
Tabla lll facial; el origen se encuentra en
Frecuencia y etiologia de la azoospermia obstructiva una secrecion anormal de la hor-
- =t e e I S o) mona liberadora de gonadotropi-
iolo = o . N
st nas del hipotalamo o GnRH su al-
Conpents — 4L 428, teracion resulta en la secrecion
A) Agenesia bilateral de deferentes 2 28.6 disminuida de LH y FSH:1-35 en
B) Agenesia de vesicula seminal y 1 142 el sindrome de insensibilidad a
deferente derecho con atresia del ] dré 1 1 .
deferente contralateral 0§ androgenos la prevalencia es
T 4 - de 1 en 60,000 recién nacidos mas-
' ' culinos. En el presente estudio se
A) Litasis y fibrosis del conducto eyaculador, 1 14.3 . . i dad
y litasis de la vesicula seminal derecha encontro un caso de insensibilida
B) Deferentoclasia bilateral 1 14.3 parc1a1 a 1(35 androgenos y dOS ca-
sos de sindrome de Kallman
C) Quiste en el conducto eyaculador derecho y 1 143 4.3%). La a lasia de células ger-
Y P
fibrosis de los conductos eyaculadores minales o sindrome de células de
D) Quiste del conducto eyaculador derecho 1 143 Sertoli, indica la ausencia de célu-
y fibrosis del conducto eyaculador izquierdo ki
las en los conductos seminiferos y

100. . . 7. p
foTay = o 10 560 candidatos a inyeccién intraci-
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Figura 1
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Pacientes con azoospermia secretora primaria y su relacién con valores séricos de gonadotropinas (FSH, LH),

Prolactina (PRL) y Testosterona (T).

topldsmica de gametos.2389.1112
La azoospermia obstructiva es
responsable de 7.4% en casos de
infertilidad masculina (2.5) y en
este estudio fue de 12.96% del to-
tal de azoospermias. El origen de
la obstruccion puede ser congéni-
to o adquirido, como la ausencia
congénita bilateral de los conduc-
tos deferentes (CBAVD), este sin-
drome tiene una prevalencia de
0.04% y ocurre de 102% de los pa-
cientes con azoospermia;2> noso-
tros encontramos agenesia bilate-
ral de deferentes en dos casos
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B RESUMEN

Una serie de factores se en-
cuentra relacionada con los
eventos de fertilizacion y desa-
rrollo embrionario. Cada uno de
estos presenta un significado
en la interrelacién de diversos
eventos moleculares relaciona-
dos con la calidad ovular y em-
brionaria. Los fendmenos dina-
micos relacionados con el
ambiente endocrino-paracrino
determinan la relacién de cada
uno de estos dentro de la folicu-
logénesis ovarica. La presencia
de factores de crecimiento, fac-
tor de crecimiento vascular en-
dotelial (FCVE), 6xido nitrico,
leptinas, etc.) muestra una rela-
cion proporcional en el proceso
de maduracién ovular. Es por
esto que cada uno de ellos pue-
de expresarse como biomarca-
dores de viailidad embrionaria y
su consiguiente implantacion.

Palabras clave: Factores intrafolicu-
lares, desarrollo évulo/embrionario

(Barroso G. et al. Influencia de los
‘ factores intrafoliculares a nivel ova-
rico durante el desarrollo évulo/em-
‘ brionario. Ginec Obstet Mex 2001:
69: 321).

Bl ABSTRACT

There is series of factors asso-
ciated to fertilization and
embryo development events.
Each factor has a role in the
inter-relatioship between va-
rious molecular events related
to oocyte/embryo quality. Dy-
namic features associated to
endocrine-paracrine environ-
ment are determinant to the ro-
le of each factor in ovaric folli-
cullar development. Growth
factors, vascular-endothelial
growth factor, nitric oxide, lep-
tin and others correlate in ovu-
lar maturity process. That is
why growth factors, vascular-
endothelial growth factor, ni-
tric oxide, leptin and others
can be expressed as embryo
viability and implantation bio-
markers.

Key words: intrafollicular factors,
oocyte/embryo development

(Barroso G. et al. Potential of the in-
trafollicular factors during oocy-
te/embryo development. Ginec Obs-
tet Mex 2001; 69: 321).

Centro Especializado para la Atencion de la Mujer, Unidad de Reproduccion Asislida

Angeles de las Lomas. México, DF
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a interrelacion de eventos
moleculares que se presen-
tan en forma escalonada en-
tre la estimulacion ovarica y los
fenémenos de fertilizacion, con el
consiguiente desarrollo embrio-
nario, permanece como una in-
cognita en relacion con la calidad
ovular y embrionaria.
La transferencia de preembriones
de alta calidad a la cavidad uteri-
na es considerada uno de los obje-
tivos finales en fertilizacion in vitro,
lo que provee mayores posibilida-
des de concepcion a parejas que
cursan con infertilidad. Se han
realizado investigaciones en for-
ma extensa para la identificacion
de biomarcadores que expresen la
viabilidad embrionaria y su con-
siguiente implantacion, lo que
permite una seleccion mas ade-
cuada de estos embriones para ser
transferidos en forma posterior o
en su caso ser criopreservados.!
La foliculogénesis ovdrica esta
determinada por cambios endo-
crino-paracrinos, que requieren
de la interaccion dindmica entre
la maduracion ovular, la suple-
mentacion de las células de la gra-
nulosa y la presencia de ciertos
factores en el liquido folicular. El
inicio del crecimiento folicular in-

. Divisiéon de Ginecologia y Obstetricia, Hospital
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volucra cambios tanto fisiologi-
cos, genéticos como metabdlicos
para completar en forma adecua-
da el proceso de meiosis, la pre-
vencion de polispermia y el proce-
so inicial de embriogénesis después
de la fertilizacion.

Tanto la adecuada cantidad co-
mo la calidad ovular son necesa-
rias en fertilizacion in vitro. El nu-
mero de foliculos en desarrollo
que han sido reclutados depende
en forma proporcional e inherente
a la reserva ovarica, relacionada a
la edad cronoidgica de la mujer,
concentraciones basales séricas de
FSH, LH, E; e inhibina-B, asi como
las determinantes de volumen
ovarico. La calidad ovdrica por
otro lado, es una consecuencia di-
recta de los procesos metabdlicos
y sincronizacion cromosomica
que permitan un status de fertili-
zacion adecuada y el inherente
control genético, en el desarrollo
embrionario en forma temprana
asi como su diferenciacion. Cada
uno de estos procesos se encuen-
tra relacionado en forma intrinse-
ca a los fendmenos de atresia e in-
hibicion en los mecanismos de
muerte celular programada o
apoptosis.

Cada embrién posee un poten-
cial de desarrollo unico y sélo una
pequena y relativa proporcion de
ellos en el momento de la division
celular, es competente para la im-
plantacion después del proceso de
fertilizacion en condiciones in vi-
tro y su desarrollo a través de la
gestacion.?? Durante el desarrollo
ocurren defectos letales en el ga-
meto femenino antes de la insemi-
nacion. Es del conocimiento que
los 6vulos maduros pueden conte-
ner alteraciones cromosomicas de
tipo numérico (aneuploidismo) y
defectos estructurales a nivel cito-
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plasmdtico que predisponen de
cierta manera la fertilizacion ovu-
lar y su subsiguiente falla en el de-
sarrollo embrionario.?4 El poten-
cial de implantacién embrionaria
puede ser correlacionado con el
grado y etapa de division, sin em-
bargo, el valor predictivo en for-
ma general es relativamente bajo.
El grado de fragmentacion em-
brionaria u otros defectos morfo-
16gicos, asi como el retardo en el
desarrollo pueden indicar en for-
ma indirecta una incidencia ma-
yor de anomalias cromosomicas.>
Todas estas anomalias pueden
ser el resultado de alteraciones de
las condiciones intrafoliculares
durante la maduracién ovular
preovulatoria durante la hiperes-
timulacién ovdrica controlada. La
extension por la cual la deteccién
de aneuploidismo en 6vulos ma-
duros es debida a defectos cromo-
somicos que se llevan a cabo antes
de la supresion en el proceso final de
meiosis en estadios de madura-
cion en profase I permanece des-
conocido.® Claramente sabemos
que condiciones no optimas en los
medios de cultivo, incluyendo
medios de cultivo de baja calidad,
pueden generar o ser aditivos pa-
ra los defectos preexistentes. Se ha
tratado de demostrar la presencia
de ciertos factores a nivel intrafo-
licular que son secretados a la cir-
culacion general y que pudieran
ser predictivos del desarrollo y la
competencia 6vulo-embrionaria.

Factores de contrarregulacion

homeostatica a nivel folicular

Los sistemas regulatorios a nivel in-
trafolicular estin compuestos por
una serie de sustancias, incluyendo
factores de crecimiento, citoquinas,
neuropéptidos y moléculas vasorre-
guladoras. La homeostasis folicular

permite el desarrollo de 6vulos sa-
nos, fertilizables con una adecua-
da luteinizacion, lo cual depende-
ra en forma estricta de la relacion
entre los componentes de flujo
vascular y la presencia de molécu-
las regulatorias.

Numerosos analisis bioquimi-
cos dentro del liquido folicular
humano en ciclos estimulados,
han demostrado que los niveles
de esteroides, hormonas gonado-
trépicas, factores de crecimiento,
enzimas, etc., difieren en forma
significativa entre foliculos en el
momento en el cual son aspirados
durante la captura ovular. La fre-
cuencia de apoptosis en las células
de la granulosa y los patrones de
adhesion en las células del cumu-
lus con la consiguiente prolifera-
cién in vitro son actividades que
sugieren ser foliculo-especificas y
que se relacionan con la compe-
tencia en el desarrollo ovular y
embrionario respectivamente.”#

Estudios referentes a la vascu-
laridad perifolicular relacionados
con la disolucion del contenido de
oxigeno intrafolicular sugieren la
asociacion entre las condiciones
intrafoliculares per se y la compe-
tencia ovular. La valoracion clini-
ca en fertilizacion in vitro, utilizan-
do la monitorizacion ovdrica en
ciclos estimulados con la aplica-
cion de tecnologia ultrsonografi-
ca, provee imagenes estdticas en
donde el diametro folicular y los
volumenes aproximados del liqui-
do folicular pueden ser medidos.
Esto, en conjunto con las concen-
traciones séricas de estradiol,
apreciacion de los didmetros fo-
liculares son utilizados para de-
terminar el tiempo en el cual se
debe inducir la ovulacion.

La medicion del flujo vascular
utilizando la tecnologia ultrasono-




grafica de pulsos Doppler, ha sido
aplicada recientemente en la moni-
torizacion del desarrollo folicular
en ciclos estimulados. Con imdge-
nes digitales, se puede proveer in-
formacion detallada acerca de las
caracteristicas especificas del flujo
vascular folicular, indicando de es-
ta forma el desarrollo vascular foli-
cular en estas estructuras. Diversos
estudios en donde el flujo vascular
perifolicular ha sido examinado
durante la induccién de la ovula-
cion en ciclos de fertilizacion in vi-
tro, han llegado a la conclusién que
cada foliculo en condiciones de
crecimiento total, posee caracteris-
ticas tnicas de flujo sanguineo y
capilaridad perifolicular relaciona-
das con su desarrollo.%10

La aparente extensién del flujo
vascular perifolicular ha sido rela-
cionada con el desarrollo ovular, a
través de los embriones obtenidos
en forma especifica por cada fo-
liculo analizado.?> Analisis citoge-
nético en 6vulos en estadio de me-
tafase II han mostrado diferencias
en la frecuencia de aneuploidismo
si los oocitos fueron obtenidos ade-
cuadamente (< 5%) o no (> 35%) de
foliculos vascularizados.? El valor
clinico en este tipo de estudios ul-
trasonogréficos debe ser verifica-
do con las tasas de embarazo sub-
secuentes.

Lo que es un hecho es que los
ovulos que presentan una organiza-
aon anormal citoplasmatica, inclu-
siones atipicas, desérdenes cromo-
somicos de tipo numérico, asi como
la supresion en el desarrollo em-
brionario, parecen ser predominan-
tes cuando estos derivan de folicu-
los pobremente vascularizados.?

Huey y colaboradores!! bus-
cando relacionar los indices vascu-
lares perifoliculares con respecto a
la concentracion intrafolicular de

pO,, pCO, y pH en ciclos de ferti-
lizacion in vitro senalaron una co-
rrelacion negativa y significativa
de los indices vasculares con el
desarrollo en el dia 3 del ciclo. El
indice de pulsatilidad y la relacién
S/D (sistole/diastole) correlacio-
naron en forma negativa con la
concentraciéon de pO,. La misma
correlacion fue encontrada entre
los indices de resistencia (IR) y la
tasa de fertilizacion de los 6vulos
preovulatorios. A partir de estos
resultados se concluyo que el ana-
lisis de los indices Doppler de flu-
jo sanguineo en foliculos en forma
individual pueden proveer un in-
dice indirecto de desarrollo y
competencia embrionaria de los
6vulos examinados en fertiliza-
cién in vitro.

Componentes intrafoliculares:
expresion foliculo-especifico
relacionada con la vascularidad
perifolicular

Estudios recientes relacionados
con la disolucién del oxigeno y la
composicion de factores de creci-
miento sugieren una relacion di-
recta en la competencia ovular. La
medicion en el contenido de oxige-
no disuelto fue realizada en mads de
1,000 foliculos aspirados, donde el
grado de vascularidad perifolicu-
lar fue medido utilizando ultraso-
nografia Doppler en el dia de la
ovulacion.® Los resultados indica-
ron que la concentracion de oxige-
no disuelto en el liquido folicular
se encontraba entre 1% y 5%. En
condiciones de hipoxia severa las
concentraciones fueron de < 1.5%
comparado con > 3.5% en foliculos
bien vascularizados.

La expansion en la vasculari-
dad perifolicular parece estar rela-
cionada con la produccién de fac-
tores de crecimiento por parte de
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las células de la teca y la granulosa
El factor de crecimiento vascular
endotelial (FCVE), es un potente
factor angiogénico que responde a
la presencia de FSH, LH y hCG asi
como a condiciones establecidas de
hipoxia. Aunque se han senalado
concentraciones significativas de es-
te factor en el liquido folicular, su
papel continida siendo controver-
sial. Se ha observado que el desa-
rrollo pobre de la capilaridad peri-
folicular en mujeres de edad
avanzada puede estar relacionado
con una expresion disminuida del
FCVE asi como con otros factores
asociados. La observacion de que
las concentraciones de FCVE en el
liquido folicular de mujeres de
edad avanzada (con foliculos que
tienden a ser menos vasculariza-
dos) son significativamente ma-
yores cuando se comparan con
aquellos que poseen un desarrollo
folicular completo y un patrén de
vascularidad mejor observado en
mujeres jovenes, lo cual puede pa-
recer paradojico.

Otros factores que pueden
modular la expresion folicular de
FCVE, son expresados a nivel de las
células de la granulosa para la fun-
cién de esteroidogénesis'? y pueden
tener una expresion disminuida en
mujeres de edad avanzada.

Otro de los factores regulado-
res en los conceptos de expresion
vascular es el oxido nitrico (NO),
el cual funge como una molécula
relacionada con cambios hipoxi-
cos y a la respuesta de tipo infla-
matorio. El 6xido nitrico ha sido
descrito a ciertas concentraciones
en el liquido folicular después de
la estimulacion con gonadotropi-
nas. Ha sido correlacionado en
forma inversa con el potencial de
fertilizacion, asi como para el de-
sarrollo embrionario.
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Se ha descrito una relacion de
ciertas moléculas relacionadas con
la obesidad y de la regulacion en la
ingesta de alimentos como lo son
las leptinas. La leptina también co-
nocida como proteina OB es una
molécula secretada a través de los
adipocitos, la cual se ha visto aso-
ciada en muchos procesos fisiopa-
tologicos que actualmente se en-
cuentran en investigacion, entre
ellos: obesidad, anorexia nerviosa,
diabetes mellitus, sindrome de
ovario poliquistico, enfermedades
inmunoldgicas adquiridas, cancer,
nefropatias, enfermedad tiroidea,
sindrome de Cushing y deficiencia
en la hormona del crecimiento.13

Actualmente se ha descrito a la
leptina como promotora en la an-
giogénesis,'* y en un informe re-
ciente se encontrd que es tan efec-
tiva como el FVCE en el proceso
de angiogénesis en condiciones in
vitro.15 La leptina y sus receptores
son expresados en las células de la
granulosa (muy probablemente a
nivel del cumulus), donde parece
tener un significado en la produc-
cion de esta proteina.!® Asi como
en el caso del FVCE, la produccion
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de leptina se ve asociado con la
biosintesis de esteroides y en el
surgimiento de la LH.!7

En un estudio multicéntrico y
longitudinal, tratamos de exami-
nar la relacién que existia entre la
presencia del FVCE, 6xido nitrico
y niveles de leptina, con el flujo
vascular endotelial, los indices
metabolicos y el desarrollo 6vu-
lo/embrionario subsecuente, se
encontré que todos y cada uno
de ellos pueden ser marcadores de
hipoxia folicular y desarrollo no
optimo embrionario, donde las
fluctuaciones microambientales
en cada uno, se refleja en el desa-
rrollo ovular.1®

El entendimiento completo en la
relacién entre la competencia ovular,
vascularidad folicular y los niveles
en los factores angiogénicos no se ha
determinado con precision. Sin em-
bargo, los hallazgos actuales de-
muestran que potentes factores
de crecimiento vascular estan presen-
tes en el liquido folicular, lo cual da
soporte a la nocién de que el desarro-
llo vascular en los foliculos preovula-
torios pudiera tener un papel impor-
tante en la determinaciéon de las

condiciones ambientales “normales”
a la cuales esta expuesto el ovodito.

B CONCLUSIONES

Es dificil entender el concepto de
competencia 6vulo/embrionaria
como un fenémeno aislado e inde-
pendiente. En forma colectiva y
por los hallazgos antes menciona-
dos se considera que ciertas con-
diciones a nivel intrafolicular son
determinantes esenciales para el
adecuado proceso de maduracién
ovular y la subsecuente fertiliza-
cion. Los indices de flujo vascular
perifolicular y desarrollo vascular en
general pudieran proveer en for-
ma pronostica, una relacion de ca-
lidad ovular y desarrollo embrio-
nario adecuado.

La caracterizacion de las vias
bioquimicas y celulares involucra-
das como componentes intrafo-
liculares en los procesos de hipe-
restimulacion ovdrica pueden
influir en la competencia y desa-
rrollo ovular; mostrando en forma
a posteriori un mejor entendimien-
to de las bases bioldgicas en el éxi-
to o falla en los procesos repro-
ductivos. |
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| tratamiento de toda afec-

cion tiene como base cienti-

fica el establecimiento de su
diagnostico integral y dentro de
¢l, y de manera especial el conoci-
miento perfecto de las condicio-
nes etioldgicas que lo producen;
su patogenie, es decir la manera
de obrar estas causas, y el conjun-
to de sus sintomas y signos que
agrupados hacen el cuadro sin-
dromico que la manifiesta ante el
clinico.

En el momento actual, en el
que a pasos agigantados la medi-
cina se transforma de empirica en
cientificamente experimental, son
estos conocimientos, sujetos a dis-
ciplinas cientificas, a interpreta-
ciones dentro del concepto fisio-
patologico, las que nos conducen
al establecimiento de los métodos
de profilaxis y a la aplicacion ra-
cional de una terapcéutica correcta.

En la endometriosis, como en
otros muchos padecimientos exis-
ten miiltiples lagunas que llenar
para establecer el perfecto conoci-
miento de su etiologia y palogenie
y a pesar de que sus cuadros clini-

cos y sus lesiones anatomo patol6-
gicas se empezaron a senalar por
Recklinhausen desde el ano de
1896, ni aun en su parte sindromi-
ca, estd completo su estudio.

Muiltiples son las teorias etiolo-
gicas que explican la aparicion de
su proceso, pero aun la mas acep-
tada, la de la implantacion de
Sampson no satisface sino en par-
te, dejando a las otras: la mecani-
ca, la de los restos de epitelio celo-
mico la de la metaplasia, la
hormonal, de la metastasis a tra-
vés de linfaticos y lago venosos,
etc., tan brillantemente sostenidas
por Thomas Cullen, Meyer, Ro-
binson y otros, la explicacion par-
cial de otros hechos; de ahi que re-
cogiendo las frases de Danreuther
digamos: «A pesar de que la endo-
metriosis ya no es un enigma cli-
nico, su compleja naturaleza no
estd enteramente comprendida y
la susceptibilidad de ciertas muje-
res a esta enfermedad permanece
en el misterio».

Otro tanto podriamos decir de
su patologenie, pues si en verdad
ha recibido muiltiples soluciones,
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las interpretaciones diversas que
se han dado a los hechos observa-
dos, hacen que no podamos esta-
blecer conclusiones precisas.

Me he permitido hacer las an-
das consideraciones a pesar de
que en sesiones anteriores se han
ocupado ilustres colegas de estos
puntos, porque es imposible desli-
gar de ellos las consideraciones te-
rapéuticas de mi trabajo, ya que si
estas son un tantos empiricas e
imprecisas, se debe a que en el
momento actual carecen en parte
de base cientifica, dado que sélo
como fundamental se ha establea-
do un hecho importantisimo, la se-
mejanza anatomica y funcional del te-
jido endometrial con el endometro
uterino. Este hecho hace que la im-
portancia de la hormona folicular
sobre los procesos endometriales
sea tal que bien podemos decr
que su evolucion cientifica y su te-
rapéutica estan basadas en esta
consideracion.

Los métodos fisioterdpicos y
hormonales, las técnicas en los mé-
todos cruentos regidos por ideas
radicales o conservadoras con que




contamos para su tratamiento ocu-
pan el segundo lugar en importan-
cia puesto que ellos son sistemas y
no fundamentos de él.

La infima relacion entre los
procesos endometriales y la ac-
cion hormonal de la foliculina, nos
indica claramente que la época de
actividad sexual en la que se pre-
senta el padecimiento.

Ahora bien, si es la foliculina la
que determina el proceso; el frena-
miento de su produccion o la total
supresion de ella son en ultimas
circunstancias el tratamiento ra-
cional del padecimiento; pero co-
mo en todo proceso bioldgico falta
la simplicidad y muiltiples son los
factores que hay que tomar en
consideracion al abordar el pro-
blema. La supresion de la funcion
ovarica medio radical en el trata-
miento de la endometriosis no se
puede producir sin alterar grave-
mente la economia de la mujer, la
perturbacién endocrina concomi-
tante tiene honda repercusion en
su organismo y que no diremos en
lo referente a la parte social pro-
piamente dicha, la esterilidad, la
frigidez, las alteraciones del carac-
ter y simplemente el efecto psiqui-
co de la pérdida de 6rganos tan
importantes, tienen consecuencias
grandemente serias para ser des-
cuidadas.

El periodo de actividad sexual
en que se encuentra la mujer en el
momento de abordar el tratamien-
to, es por lo tanto de maximo inte-
rés para la institucion de €l; no son
las mismas circunstancias las que
hay que tener en cuenta en muje-
res de edad anterior a los 35 anos
que en las mayores de esta edad, y
aun en éstas se podia hacer una
subdivision, las que se en entre los
35 y 42 anos y las mayores de 42,
edad esta ultima tan proxima a la

critica, que la determinacion artifi-
cial de ella sélo determinaria el
adelanto de meses o de unos
cuantos anos de fenomenos clima-
téricos ineludibles. Inutil es decir
que la menopausia espontdnea
trae la resolucion mas favorable
del proceso.

En las mujeres cuya edad es
menor de 35 anos el problema se
agudiza tanto mas cuanto mas jo-
venes son y es en ellas en las que
los tratamientos médicos y los téc-
nicos conservadores encuentran
su mds frecuente y fundada apli-
cacion. En estas pacientes, la su-
presion de la funcion ovarica al-
canza su maximo de molestia bajo
la forma de fenomenos de caren-
cia endocrina y la esterilidad es
mads dolorosa en el orden moral y
material.

Los partidarios de la castracion
aducen que en las enfermas de endo-
metriosis la esterilidad es muy fre-
cuente, pero contra esa aseveracion
estan multiples historias clinicas de
enfermas sometidas a intervencio-
nes quirdrgicas conservadores que
han tenido posteriormente uno o va-
rios embarazos sucedidos o no por
nuevas manifestaciones de endome-
triosis.

Después de los 35 anos la polé-
mica entre los partidarios de los
métodos radicales Y los conserva-
dores es mas enconada: unos y
otros aducen razones dignas de
tomarse en consideracion, mien-
tras los partidarios de los métodos
conservadores la consideran como
edad temprana y todavia alejada
de la época climatérica, agregan-
do, que esta perfectamente com-
probado que la endometriosis
nunca puede considerarse como
padecimiento maligno y por lo
tanto de urgente resolucion. Los
partidarios del radicalismo adu-
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cen en su haber el hecho de que
durante los anos que se suceden a
los 35 la mujer decae normalmen-
te en sus funciones endocrinas,
mas y mas, a medida que se acer-
can a la edad critica, que en estas
mujeres suele ser temprana y que
si bien la endometriosis no es pa-
decimiento maligno, su evolucién
en determinados sitios (tabique
recto vaginal verbigracia) es inva-
sora y trae trastornos funcionales
de importancia.

Es bueno recordar que el pro-
greso de la endometriosis es lento,
pero no es menos importante cono-
cer que en multiples casos trae muil-
tiples trastornos funcionales en 6r-
ganos de vecindad, sobre todo en el
recto y la vejiga que como tratare-
mos a continuacion al hablar de las
particularidades que hay en el tra-
tamiento de la endometriosis con
referencia a su localizacion, hacen
imposibles los métodos conserva-
dores aun tratindose de mujeres
muy jovenes.

La localizacion y la extension
de las lesiones endometriales es
punto importante y por todos con-
ceptos digno de tomarse en consi-
deracion al tomar nuestras deci-
siones terapéuticas.

Las lesiones endometriales no
necesitan en general ser extirpa-
das cuando el padecimiento es
tratado radicalmente, hecha la
castracion el tejido endometrial
involuciona y aun puede desapa-
recer, y no son sino las adheren-
cias residuales, mas bien referibles
a padecimientos asociados a la en-
dometriosis, cosa por demas fre-
cuente, las que obligan el trata-
miento quirurgico de ellas, pero es
un buen recurso de técnica cuan-
do ellas son muy fuertes y exten-
sas tratarlas en intervencion qui-
rurgica realizada meses después.
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Contrariando las ideas admiti-
das por casi todos los autores,
Allen de Chicago asegura haber
encontrado endometriomas antes
de la pubertad y 22 anos después
de la menopausia, asentando como
hecho real que no son los ovarios
los tnicos productores de estrina
en el organismo. Si esta asevera-
cion se confirmara habria no pocas
rectificaciones que hacer al concep-
to actual, sin embargo esto en ma-
nera alguna desmiente que el trata-
miento por castracién es el mas
radical entre los conocidos.

Las localizaciones mas frecuen-
tes la endometriosis son: la uterina
(en el cuerpo, circunscrita o difusa)
en €l cuello uterino (marcadamen-
te rara) en los cuernos uterinos, la
salpingea, la ovarica, la vaginal, la
del peritoneo pélvico ya sea aisla-
da o bien constituyendo multiples
adherencias (peritonitis pldstica
endometrial) sobre todo en la cara
posterior del ttero en las retrover-
siones adherentes sin antecedentes
inflamatorios y las menos frecuen-
tes en el fondo del saco vesico-ute-
rino, las que en muiltiples ocasio-
nes penetran en las paredes
mismas de la vejiga y producen
cuadro clinico especial a base de
hematurias y cistalgias de mds o
menos consideracion. Las del para-
metrio, sobre todo perceptibles en
los ligamentos utero-sacros, la del
tabique recto vaginal que invade
algunas veces el recto y la segmoi-
de, los nucleos que acompanan a
los ligamentos redondos y final-
mente los que se encuentran en te-
jidos, extra peritoneales (Verbigra-
cia) las de la pared abdominal que
aparecen consecutivamente a ope-
raciones cesdreas o a ligamentope-
xias abdominales cuya importan-
cia mas bien estriba en constituir
excepciones a la Teoria de Samp-
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son y apoyo a la de la metaplasia o
a la metastasica linfatica o venosa.

Otras localizaciones como la
apendicular son raros encuentros
operatorios.

La endometriosis uterina pro-
piamente dicha no es clinicamente
diagnosticable y aun en presencia
del utero mismo, descubierto en el
curso de una laparotomia, salvo el
raro caso de presentar en su su-
perficie incrustaciones violaceas
de aspecto frambuesoide, la pre-
sencia de la endometriosis se ha
hecho en los examenes anatomo-
patolégicos rutinarios, en tteros
en que se habia hecho diagnéstico
de fibromas o que fue extirpado
por otro padecimiento, asi es que
siendo estos casos extraclinicos,
estan por concomitancia inmedia-
ta fuera de los lineamientos tera-
péuticos. La electrocoagulacion de
las incrustaciones y la anotacién
de su presencia para tenerlas en
cuenta en lo futuro son sin duda
lo unico que puede hacerse.

Veces hay que una saliente de
aspecto de fibromioma perfecta-
mente localizada se presenta a los
ojos del operador, la extirpa y al
hacerse el estudio histopatoldgico
lo que se tomo por fibromioma es
un adenomioma circunscrito, esta
extirpacion puede ser radical, pe-
ro no es raro que otros focos de
adenomiosis se desarrollen poste-
riomente en la matriz. Cuando en
el momento de extirpar el nicleo
tumoral este no se halla perfecta-
mente encapsulado debe el clinico
pensar en endometriosis mas bien
que en fibromioma. Lo que se dice
del utero es ampliamente aplicado
a la localizacion en él o en los
cuernos uterinos.

La endometriosis salpingea
por si misma es dificil de descu-
brir ain por observacion directa

de ella y no es sino en padeci-
mientos asociados, embarazo tu-
bario injertado en la placa de en-
dometrioma, que la descubre casi
siempre durante el examen anato-
mopatolégico de gabinete. Esto
so6lo puede dar una indicacién
profildctico la de preferir la salpin-
gectomia a la salpingostomia en el
tratamiento del embarazo tubario.

El tratamiento de la endome-
triosis ovarica es posiblemente el
mads apasionante: en €l puede pre-
sentarse el puntilleo negruzco (he-
matico) los quistes hematicos pe-
quenos, los quistes bituminosos o
de chocolate; ain aqui el diagnos-
tico es dificil, pues no todos los
quistes hematicos son endome-
triales, ni aun los grandes quistes
de chocolate son patognomicos,
muchos de ellos son como dice
Curtis el resultado de hemorragias
en el cuerpo amarillo o en foliculos
atrepsicos. El hecho de estar gran-
demente adheridos teniendo la se-
guridad de que toda inflamacion
ha estado ausente antes y en el
momento de la observacion nos
inclina a pensar en padecimiento
endometrial. El conjunto sintoma-
tico que defina la enfermedad,
dismenorrea secundaria, polime-
norrea, dolores de vientre y de-
mas sintomas rara vez forman un
cuadro clinico tan claro, que por si
solos aseguren que se trata de en-
dometriosis, son otras localizacio-
nes coexistentes que dan la sensa-
cion de perdigones en el Douglas
y tabique recto vaginal ntcleos
mas 0 menos claros en el parame-
trio en los lig. redondos los triosis.

Cuando como frecuentemente
sucede los padecimientos asocia-
dos inflamatorios, neoplasicos,
etc., predominan sintomaticamen-
te, la existencia de endometriosis
en el ovario y en otros sitios sdlo




puede en algunos casos sospe-
charse.

Estas digresiones me han pare-
cido utiles de hacer porque nos
hablan francamente de lo dificil
que es de manera apropiada, vale-
mos de recursos terapéuticos in-
cruentos, sean estos hormonales o
fisioterdpicos.

Recordando someramente las
formas de presentarse de las lesio-
nes ovaricas, diremos que estas
pueden ser uni o bilaterales y con-
sistir en quistes hematicos de con-
tenido alquitranado unicos o mul-
tiples, a veces son simples manchas
obscuras que salpican el ovario de
aspecto escleroso y que son pe-
quenos quistes del tamano de una
cabeza de alfiler y corresponden
frecuentemente a ovarios adheri-
dos al Douglas al fondo uterino al
istmo coincidiendo con lesiones
del miometrio traducidas por
manchas azulosas o achocolatadas
que se ven lo mismo sobre el ova-
rio o el utero que en la intimidad
de las adherencias. Las endome-
triosis ovaricas coinciden frecuen-
temente con otros focos de tejido
endometrial de cuya localizacion
va hablamos.

Ahora bien, el ovario es sin dis-
cusion el centro de nuestras consi-
deraciones terapéuticas por las si-
guientes razones: Por ser el
productor de estrina, por ser ¢ésta
la que fomenta la endometriosis,
por su funcion de glandula de se-
crecion interna vy, finalmente por
ser el 6rgano de la reproduccion.

Al'hablar de la edad de la mujer
relacionandola con el padecimien-
to que nos ocupa se hicieron consi-
deraciones que seria obvio repetir,
pero que es ttil tener en cuenta pa-
fa normar nuestro criterio.

La lesion uni o bilateral discre-
ta es suficiente tratarla por medio

de la fulguracion de los puntos
afectados.

En el caso de lesiones quisticas
avanzadas la ablacion total del
ovario es de aconsejarse y si la
afeccion es bilateral la ablacion del
mas enfermo y la reseccion del
menos afectado dejando sélo una
pequena porcion que cubra la fun-
cion endocrina seria de desearse,
pero no siempre el deseo de hacer-
se, veces hay en que la castracién
y atn la histerectomia total son de
aconsejarse; nunca sistematica co-
mo lo propone Dougal. Debe ser
se cauto en ésta cirugia conserva-
dora, porque en multiples casos
un nuevo padecimiento quistico
se implanta en el fragmento de
ovario dejado.

Sin embargo, en la mujer joven
es interesantisima la preservacion
de la vida sexual. No olvidemos
casos como el presentado por Ma-
yo, en el que primeramente reseca
el ovario derecho por torsion re-
pentina, tiempo después y frente a
un sindrome doloroso reopera a la
enferma y encuentra un quiste
chocolate en el ovario izquierdo
confirmando el examen anatomo-
patolégico endometriosis; ante la
oposicion de la enferma de sufrir
una mutilacién definitiva y su de-
seo de progenie, reseca el quiste y
parte del ovario embarazandose
esta mujer después y pariendo a
término sano.

G. Cotte nos refiere historia cli-
nica semejante: la Operacion resec-
cion total de ovario 2a operacion
reseccion parcial del otro ovario.
Embarazo y parto normales, nueva
aparicion de endometriosis y terce-
ra y definitiva operacion.

Estos casos son apoyos indes-
tructibles de cirugia conservadora
maxime si tenemos en cuenta que
la endometriosis no degenera, ello
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nos anima a practicarla pero te-
niendo siempre a nuestra enfer-
mas bajo vigilancia y pensando en
posibles reproducciones que en
manera alguna callaremos a la en-
ferma al darle el prondstico de su
afeccién y proponerle nuestra te-
rapéutica conservadora. Por lo
tanto, podemos decir que en la en-
dometriosis ovarica sin otras loca-
lizaciones, la cirugia conservadora
es la regia, no sin tener muiltiples
excepciones en coro de lesiones
avanzadas y en mujeres mayores
de 42 anos.

Los nucleos totalmente extir-
pables de otros sitios, peritoneo
pélvico, en vecindad de los liga-
mentos redondos, en Douglas, en
fondo de saco vésico uterino con o
sin lesion ovdrica justifican la ciru-
gia conservadora, siempre con
prevencion de que pueden apare-
cer otros nucleos de endometrio-
sis que pasaron inadvertidas aun
a la mds minuciosa bisqueda en el
curso de la laparotomia.

En cuanto a las localizaciones
avanzadas en el fondo vésico va-
ginal que han invadido la vejiga o
las del parametrio tabique recto
vaginal, maxime si han invadido
recto o sigmoides, su extirpacion
es francamente dificil y peligrosa
y si no indebida porque las lesio-
nes de vejiga recto o sigmoides no
deban ser extirpadas en concepto
de la mayoria de los autores, opi-
nién a la que me adhiero, si sélo
son descubiertas por la explora-
cion, si su sintomatologia es dis-
creta y las molestias minimas, si
no hay o son muy ligeros los tras-
tornos funcionales rectales o vesi-
cales, entonces, recordando la len-
ta evolucion de las endometriosis
es preferible dejarlas y no interve-
nir sino cuando estas circunstan-
cias varien empeorando el cuadro
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clinico y funcional de la enfermas
cosa que en las de edad avanzada
suele no llegar, por impedirlo la
menopausia salvadera. En muje-
res jovenes se ha visto que pasan
anos con su lesion sin grandes
trastornos y a base de organotera-
pia o atin sin ella, la conservacion
de sus organos les permite una vi-
da aceptable, y en ocasiones algu-
nas pacientes han tenido uno o va-
rios embarazos a término seguido
de partos felices, justificando nues-
tra conducta conservadora; pero si
como decia antes el cuadro clinico
amerita intervencion, la cirugia
conservadora tiene aplicaciones y
la castracion encuentra su aplica-
cion dptima practicada quirurgica
o por medio fisioterapico (Rayos
X). Claro esta que castraciones uni-
laterales y resecciones parciales
han sido posibles con éxito, pero se
corren dos peligros, la continua-
cion del proceso o el dejar un frag-
mento de ovario que sin cumplir
sus funciones enddcrinas de mane-
ra eficiente, prolonga un estado
pseudo critico grandemente mo-
lesto a la paciente sin curar defini-
tivamente la endometriosis. En el
caso de lesiones extensas y franca-
mente invasoras con multiples ad-
herencias después de la castracion
bilateral es dificil y poco efectivo el
tratar de destruir y corregir adhe-
rencias o resecar lesiones de recto o
vejiga, es preferible esperar la in-
volucion del tejido endometrial co-
mo consecuencia de la castracion y
meses después, si el caso lo ameri-
ta, reoperar y tratar las adherencias
residuales siempre por este tiempo
mas, faciles de tratar, esta conducta
salvaguarda la vida de la enferma
y nos libra de post-operatorios
francamente desagradables.

Otro de los factores que es im-
portante tomar en cuenta para
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normar nuestra conducta terapéu-
tica es el diagndstico. No desean-
do alargar este trabajo sélo dire-
mos de €l unas cuantas palabras.

El diagndstico puede ser hecho
de manera precisa cuando elimi-
nado todo factor inflamatorio y de
otro orden se nos presenta un cua-
dro clinico de tal manera claro que
la afeccion se diagnostica con pre-
cision y facilidad absolutas. En es-
te caso la eleccion de los medios
terapéuticos se normarda por la
efectividad de ellos reconocida
por la experiencia en las diversas
formas y localizaciones que se
presenten.

Puede ser el diagndstico dudo-
SO ya sea por presentar cuadro po-
co caracteristico o por encontrar
sintomas que nos hablen de afec-
ciones asociadas, en este caso, te-
niendo en cuenta la intensidad e
importancia de los sintomas se
puede elegir entre el tratamiento
quirurgico y los tratamientos hor-
monales (Progesterona, propionato
de testosterona). En los casos du-
dosos la aplicacién de Rayos X y
radio estd contraindicado por pro-
ducir efectos irreparables nunca
justificados en caso de equivoco.

Por ultimo el diagnéstico no
fue hecho ni sospechado, ya sea
porque otra afeccién enmascaré el
cuadro clinico, o por que la endo-
metriosis sea latente sin presentar
personalidad clinica alguna. Como
es de suponerse el padecimiento
constituye hallazgo operatorio en
el curso de una laparatomia y el
tratamiento quirdrgico es el indi-
cado seguido o no de otros trata-
mientos. Se deduce que habiendo
endometriosis latente, el clinico
debe siempre en el curso de una
laparatomia hacer examenes mi-
nuciosos de la pelvis y organos
genitales que en muchos casos lo

llevaran a encuentros inesperados
clinicamente. Me parece ademais
oportuno repetir por ultima vez
que estos examenes no son infali-
bles y que en frecuentes casos es el
examen histopatolégico rutinario
el que descubre endometriosas in-
sospechadas. Hasta este examen
anatomo patolégico es dificil y en
caso inseguro, se han visto quistes
del ovario grandes en los que
multiples, cortes examinados los
catalogan como quistes de orige-
nes diversos y en cambio en un so-
lo punto de este quiste se descu-
brié endometriosis franca.

La profilaxis de la endometrio-
sis no puede ser hecha sino en
parte, desconociéndose las causas
principales que predisponen a la
mujer a contraerla nada habra se-
guro que aconsejar a este respecto.

Segun Sampson la menstrua-
cion retrograda se facilita por la
dificultad en el libre curso de
la hemorragia menstrual por es-
tenosis del cuello, ante o retrofle-
xiones exageradas, retroversion
uterina, fibromas y fibroadeno-
mas sobre todo submucosos, con-
tribuyen a ego artificialmente las
mujeres que usan tapones vagina-
les durante la menstruacién, re-
producen la dificultad para el, es-
currimiento del flujo menstrual
siendo esto y el uso de anticoncep-
cionales dos factores en la etiolo-
gia de la endometriosis franca-
mente previsibles.

(Pero por qué no en todas las
mujeres que se encuentran o se
ponen en estas situaciones se pro-
duce la endometriosis?

Las causas eficientes nos son
desconocidas, pero el claro que
debemos tomar en cuenta las cau-
sas predisponentes y asi por ejem-
plo, las estenosis de cuello y las
desviaciones uterinas deberan ser




tratadas siempre que se comprue-
ben. Determinadas retroversiones
son asintomaticas, y las pacientes
encuentran desmedido el empleo
de una intervencion quirurgica
para corregir algo que no las mo-
lesta y que fue verdadero hallazgo
clinico, creo que en retroversicio-
nes libres y en parametrios sin al-
teracion, la mejor conducta es la
abstencion pero en las retroversio-
nes adherentes dolorosas etc., lo
mejor es tratarlas quirargicamente
V en No pocos casos encontrare-
mos que existe endometriosis; pe-
ro en caso de no intervenir toda
retroversion debe ser sometida a
atenta vigilancia. Se ha observado
que en enfermas que han sido so-
metidas a exploraciones bruscas y
repetidas manuales o instrumen-
tales, insuflaciones de trompas, le-
grado diagndstico, etc., cerca de la
menstruacion, poco tiempo des-
pués aparecen sintomas de endo-
metriosis, de lo cual se deduce: que
dichas maniobras estdn contraindi-
cadas en esta época de la mujer y
que en toda exploraciéon debe em-
plearse el mayor cuidado y suavi-
dad posibles dentro de las necesi-
dades propias de una exploracion
correcta. Es posible que las metas-
tasis lejanas tengan este origen.

Los transplantes de tejido en-
dometrial en la pared abdominal
después de intervenciones como
la cesdrea o ligamento pexia nos
habla del cuidado esmerado que
debemos tener durante estas in-
tervenciones. Limitacion de nues-
tro campo y defensa de las pare-
des abdominales.

Con respecto a la cirugia de la
trompa por otros conceptos hay
que tener en cuenta que muchos
autores refieres a su defectuosa
técnica, la aparicion de edometrio-
sis y asi se pronuncian contra las

salpingostomias en el embarazo
extrauterino y recomiendan en és-
te y en otros casos que la ameriten
la salpinguectomia total, la resec-
cion completa de la trompa hasta
su implantacion en el cuerno ute-
rino. Al hacer la salpinguectomia
desnudo la trompa del peritoneo
desde un centimetro por fuera de
su implantacién ligo y corto al ras
del cuerno y cubre el munon con
el peritoneo desprendido. Hay au-
tores que para evitar la endome-
triosis del munén recomiendan la
histerectomia fundica.

Como un hecho digno de to-
marse en cuenta esta el de que
desde que el tratamiento de las
salpingitis gonocdccicas ha pro-
gresado y permite frecuentemente
que la trompa quede permeable
después de su aplicacién, el ni-
mero de endometriosis es mas nu-
meroso. Es posible que por ello en
las clases acomodadas se presente
mayor numero de endometriosis
dado que la gente humilde tiene
poca oportunidad de someterse a
estos tratamientos cuyo costo y
posibilidades de reposo no estan a
su alcance.

Entre los procedimientos que
se emplean para combatir la endo-
metriosis esta la organoterapia so-
la 0 asociada a la aplicacion de ra-
yos X.

Se usa la progesterona con re-
sultados mediocres y hasta ahora
poco estudiados atribuyéndosela
la mejoria del cuadro clinico de los
pacientes por la aplicacion de do-
sis mds o menos altas y siempre
aplicadas al tanteo.

El Propionato de Testosterona
sobre todo y los androgenos en
general han sido mas estudiados y
su aplicacion mas sistematizado.
Henschen uno de sus mas entu-
siastas propagandistas habla de
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casos felices con la aplicacion de
Perandren a dosis, segun el caso,
que varia entre 0.05 y 1.0 gramos
por mes inyectado por la via intra-
muscular inyectando dosis que
varian entre 5 y 50 miligramos
puestas cada tres dias. El mecanis-
mo es la inhibicién de la madura-
cion del foliculo. Esta inhibicion
es indiscutiblemente temporal, y
sus resultados, la regresion del pa-
decimiento traducida por mejoria
del cuadro clinico. ;Sera perma-
nente? se pregunta George Von S.
Smith de Brooklins Mass. He ahi
lo que sin poderlo negar a noso-
tros nos choca pues bien sabido es
que la organoterapia en general,
es de accion temporal tinicamente.

Es claro que este recurso es apli-
cado en los casos de endometriosis
que pudiéramos llamar benignas
por su localizacion reducida; en las
endometriosis grandemente inva-
soras y con multiples adherencias
este tratamiento cede su lugar a la
cirugia. Sin embargo los diversos
casuisticos que presentan distintos
experimentadores se encuentran
que esta terapéutica ha permitido
por anos retardar la operacion ra-
dical y en no pocos casos ha habi-
do embarazos en las pacientes, da-
do que la enorme ventaja de este
procedimiento es la de conservar
la integridad de los organos geni-
tales. Es posible que el futuro le
depare mayor importancia de la
que hoy tiene. Digno es de tenerse
en cuenta, que cuando existen pa-
decimientos asociados sobre todo
cancer este procedimiento retar-
datario podria perjudicar hacien-
do perder el tiempo de oportuna
intervencion.

Asociado el empleo de los an-
drogenos con la aplicacion de Ra-
yos X dosificados de tal manera
cuidadosa que no destruyan la
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funcién ovdrica y excluyan el em-
barazo y los partos, Henschen ha
tenido frecuentes éxitos, carece-
mos de experiencia a este respecto
pero recomendamos su uso en el
terreno de la experimentacion sien-
do de desearse que se confirmen
sus resultados felices.

El tratamiento por medio de ra-
diaciones profundas es de los mds
discutimos en el momento actual,
existiendo argumentos de peso
presentados por cada uno de los
bandos contendientes, pero el
punto no esta agotado y frente a
nosotros se abre campo vasto de
investigacion, es posible que en el
futuro las indicaciones se amplien
basandose en diagndsticos mas
precisos y en técnicas mas perfec-
cionadas.

La Radioterapia, como dice
Curtis cumple su indicacion pro-
duciendo la atroflatrofia de los te-
jidos endometriales determinando
la menopausia artificial, esto des-
de luego traeria la primera con-
traindicacion tratandose de muje-
res jovenes en las que hay que
preservar su vida genital.

Ahora bien este procedimiento
es esencialmente ciego y general-
mente radical; si el diagndstico de
endometriosis fuera claro y segu-
ro, sus indicaciones teniendo en
cuenta factores de edad, localiza-
cion, etc., serian perfectamente de-
terminados, pero cuando como di-
cen Cotte y Mathieu solo es
sospechada antes de la interven-
ciones. ;Como aplicar sin diagnds-
tico seguro un medio terapéutico
tan activo como es la irradiacion?
Cuando el vientre estd abierto y la
lesion bajo nuestros ojos tal vez
muy pocos escogeran la radio o
radiumterapia en vez de la fulgu-
racion directa o del tratamiento
quirdrgico.
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En los casos, que son muy nu-
merosos por cierto, en que la en-
dometriosis s6lo es un factor en el
estado patolégico de la enferma,
los padecimientos asociados exa-
geran el cuadro clinico, la castra-
cion seca traeria sélo la regresion
del tejido endometrial pero no la
cura de los padecimientos asocia-
dos y tal vez éstos y la endome-
triosis pudieran ser tratados por
procedimientos quiridrgicos cm
conservacion de las funciones
ovaricas indispensables, porque
es indudable que sélo la laparoto-
mia nos da con precision la exten-
sion y naturaleza de las lesiones.

Okinczyc Moulanguet, C. Hens-
chen, partidarios de la radiotera-
pia opinan que eliminando clini-
camente otros padecimientos y
comprobando localizaciones difi-
ciles de atacar por medios quirdr-
gicos el mejor tratamiento es la
irradiacion; comentando este ar-
gumento recordaremos lo dicho
anteriormente, no es indispensa-
ble extirpar las lesiones endomé-
tricas en el primer acto operatorio
y que el efecto de la castracion
quirdrgica es igual al de la seca.

Hanschen nos habla de la
aplicacion dosificada de Rayos X
sin efectos castrantes combinada
a la organoterapia, esto como de-
cimos anteriormente es digno de
estudio y seria grandemente
provechoso de poderse aplicar.
Cotte niega d beneficio de este
procedimiento.

En los casos premenopdusicos
de diagnostico seguro la radiacion
presenta su mejor aplicacion.

Las recidivas son otra de sus
mads felices aplicaciones, compro-
bado el padecimiento y tratado
por cirugia conservadora, su re-
produccion es perfectamente ata-
cada por la castracion seca, pero

dice Cotte la cirugia no cede por
completo su lugar, pues si bien es
cierto que los Rayos X son proce-
dimiento «fécil benigno y fiel» de-
terminadas consecuencias, adhe-
rencias mixtas de ovario sobre el
recto, litero, vejiga, etc., traen tras-
tornos dolorosos y funcionales de
estos Organos, que no son resuel-
tos por él.

Clinicamente las perturbacio-
nes fuera de los periodos mens-
truales traducen estas contingen-
cias e inclinan al practico hacia la
cirugia radical (Histerectomia) so-
bre la radioterapia.

Hay que agregar que segun la
experiencia de algunos autores,
los rayos X -son de escaso o dudo-
so valor en los quistes de chocola-
te y en los adenomiomas prefi-
riéndose a éstos la aplicacion de
radio intrauterino.

En las grandes invasiones de
recto y de tabique recto vaginal al-
gunos autores recomiendan el ra-
dium a las aplicaciones profundas
de Rayos X, precedidas a la crea-
cion de un ano contra natura, no-
sotros creemos que obra por cas-
tracion sin influir de otra manera
en la resolucion del proceso.

En el curso de este trabajo he-
mos hecho incapié en la aplicacion
de la terapéutica quirirgica en la
endometriosis, aduciendo razones
para hacerla conservadora o radi-
cal; resumiendo brevemente las
indicaciones de una y otra de mi-
nera general diremos que:

Debe hacerse cirugia conserva-
dora en lo referente a los ovarios,
antes de los 35 sobre todo y hasta
los 42 en determinados casos.

1. En toda lesion circunscrita fran-
camente extirpable.
2. Lesiones difusas poco extensas

y casi asintomaticas si es posi-

ble se extirpan si no, se dejan.
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. Lesion simple de un ovario.

4. Lesion de los dos ovarios, aun-
que en uno sea grandemente
avanzada siempre que el otro
presente zona de apariencia sa-
na y cuya conservacion permita
la funcion genérica y menstrual.

5. Las lesiones ovadricas asociadas
a endometriosis extirpables o a
otros padecimientos siempre
que los ovarios estén en las con-
diciones de conservarse por lo
menos uno.

6. En aquellos casos en que por su
localizacion la extirpacion es di-
ficil y peligrosa siempre que su
sintomatologia clinica sea poco
acentuada y permita esperar sin
grandes peligros.

La localizacion unica circuns-
crita v perfectamente abordable
sobre la superficie de la matriz
que recuerda los fibromas subpe-
ritoneales.

Debemos tener presente que
toda cirugia conservadora expone
recdivas.

En la endometriosis intestinal
algunos autores recomiendan la
cdrugia conservadora practicando
resecciones del tumor sin interesar
la mucosa intestinal o bien rese-
candole con todo y ésta, haciendo
suturas totales hechas e manera
de evitar toda estenosis, -practi-
cando sélo operaciones conserva-
doras en el ovario si también estd
afectado.

En nuestro concepto, es prefe-
rible la conducta expectante y
operar practicando la castracion,
cuando el cuadro clinico por la
exacerbacion de sus sintomas y
trastornos funcionales obligue a
ello; las operaciones de que antes
hablibamos presentan grandes di-
ficultades de orden técnico y expo-
nen en no pocas ocasiones la vida
de la enferma, sin que sus resulta-

dos correspondan al esfuerzo rea-
lizado y al peligro corrido, pues in
castrar, siendo dificil hacer la ex-
tirpacion completa y pudiéndose
pasar desapercibidos algunos nii-
cleos la reproduccion es frecuente.

Cuando la estenosis rectal esta
perfectamente constituida, es anu-
lar y extensa, toda idea conserva-
dora debe abandonarse, y la mejor
conducta es practicar ano contra
natura que resuelve el problema
inmediato, seguido de castracion
por Rayos X o quirtrgica, dejar
pasar tiempos razonable mientras
se verifica la involucion del tejido
endometrial y en intervencion
posterior tratar los residuos del
padecimientos con el menor ries-
go posible, evitandose en la mayo-
ria de las veces las grandes resec-
ciones de sigmoide recto, tabique
recto vaginal, etc. Sin embargo, la
castracion quirurgica o por rayos
X y la aplicacion de radium no
siempre solucionan de manera sa-
tisfactoria este estado de cosas
obligando a las grandes reseccio-
nes intestinales siguiendo la via
abdomino perineal o cuando me-
nos a resecciones de toda la este-
nosis seguida de la anastomosis
sigmoideo o rectal respectivas.

La terapéutica radical (es decir,
la que tiene por base la castracion
bilateral), tiene sus mejores indi-
caciones en los siguientes casos:

Casi siempre después de los 35
y siempre después de los 42 anos.

En las edometriosis avanzadas
de ambos ovarios sobre todo en
los grandes quistes bituminosos
de chocolate.

En las edometriosis difusas
muy extensas.

En las asociadas a fibromas y
cancer uterino y ovarico.

En las grandes invasiones en-
dometriales de la vejiga, recto sig-
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moide, tabique recto vaginal y pa-
rametrio.

En lo que se refiere al tejido en-
dometrial propiamente dicho, éste
debe extirparse lo mas completa-
mente posible, sin poner en peli-
gro la vida de la enferma, no sien-
do error quirurgico dejarlo cuando
localizado en sitio que lo hace difi-
cilmente abordable su limitacion y
falta de sintomatologia no da indi-
cacion de urgencia, recordemos
que la evolucion endometrial es
lenta y que algunos anos de con-
servacion de la vida genital son
precioso don para la paciente. Des-
pués de la castracion, la extirpa-
cién del endometrioma no siem-
pre es necesaria, -siendo preferible
en caso de persistir trastornos pos-
teriores hacer la operacion que co-
rrija adherencias meses después.

En las recidivas los tratamien-
tos radicales estan ampliamente
indicados y prefiriéndose si es po-
sible, los Rayos X al método san-
grante.

La técnica apropiada para inter-
vencion quirdrgica no puede ser
elegida de antemano puesto que el
diagnéstica o no se ha hecho, sino
que es el resultado de un encuentro
en el curso de una laparotomia o se
hace en forma alguna sin precision
tal que pueda decirse el niimero de
lesiones, su extension localizacion,
etc. Es de desearse que tan pronto
como se sospeche la endometriosis
se intervenga, puesto que el mejor
y mas conservador de los trata-
mientos se realiza en endometrio-
sis diagnosticadas tempranamente
y seguido de tratamiento inmedia-
to como lo recomienda Peter Graf-
fognino. Sobre el ovario se practi-
ca la reseccion longitudinal en
gajos mds o menos grandes pero
siempre extirpando las lesiones o
quistes en su totalidad. La resec-
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cién puede ser tan vasta que deje
sélo el hilio del ovario.

En las lesiones difusas muy
marcadas o con quistes de choco-
late es de recomendarse la resec-
cién total del ovario si la lesion es
bilateral la castracién total es la in-
dicada, siempre recordando que
en las mujeres jovenes este es el
ultimo recurso.

En los métodos conservadores
el utero debe liberarse de sus ad-
herencias haciendo perfecta toilet-
te fijandolo después por me, dio
de ligamentopexia.

En las lesiones tubarias el trata-
miento es la reseccion siguiendo la
técnica antes descrita.

En las localizaciones del cuerpo
o de los cuernos uterinos la cirugia
conservadora tiene poca o ninguna
aplicacion; la histerectomia total es
la regla, excepto en el nucleo unico
y saliente hacia su superficie en el
que la miomectomia debe practi-
carse aun cuando es dificil si no
imposible determinar si este es el
unico foco de endometriosis.

En el caso de reseccion total de
ambos ovarios. ;Debe dejarse la
matriz? Muchos autores lo reco-
miendan alegando que la conser-
vacion de la matriz contribuye a la
conservacion de la estatica abdo-
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minal objetindose no obstante
que el ttero puede reincidir en la
retroversion, adherirse nueva-
mente y ser causa de trastornos.

Como recomendaciones titiles
para la mejor aplicacién de la téc-
nica nos permitiremos dar las si-
guientes recomendaciones:

Al practicar las resecciones de
ovario y sobre todo de quistes de
chocolate que tan facilmente se
rompen, tener protegido el campo
operatorio y hacer minuciosa lim-
pieza del vientre después de estos
accidentes. «Después de la resec-
cion parcial de ovario parece ven-
tajoso acortar el ligamento ttero
ovarico elevando el ovario fuera
de la pelvis y manteniéndolo cerca
del cuerno uterino» Danreuther.

La peritonizacién, hacerla lo
mejor posible, no dejando superfi-
cies cruentas en el sitio do implan-
tacion del endometrioma para evi-
tar la formacion de fenémenos
plasticos posteriores.

La hemostasis es importante
pero en muiltiples casos dificil o
imposible de practicar por ser la
hemorragia en capa; un cigarrillo
de gasa puede impedir retencio-
nes molestas, y se sacara a las 24
horas. La aplicacion de gasas em-
papadas en suero caliente es un

buen recurso para cohibir estas
hemorragias.

B CONCLUSIONES

Siendo el desarrollo de la endo-
metriosis provocado por la estri-
na, su tratamiento estd en frenar o
abolir la produccién de ella.

Existen tres métodos para lo-
grar este fin:

El organoterapico que sélo frena
la produccion de estrina durante su
aplicacion, es mas bien paliativo y
util sobre todo en el tratamiento de
pacientes jovenes.

El fisioterapico, Rayos X y ra-
dium, método y de indicaciones
reducidas, es radical.

El Método sangrante o quirdr-
gico, el mejor: tiene sobre los otros
métodos que obra sobre lesiones
que ve determinando su sitio y ex-
tensién es decir, bajo el control de
diagnostico, pudiendo elegir la ci-
rugia conservadora o radical se-
gun convenga.

Siendo la endometriosis paded-
miento de la edad activa genital de
la mujer, los métodos conservado-
res de la funcién ovdrica son siem-
pre que sea posible de eleccion te-
niendo para ello muy en cuenta la
edad de la mujer, localizacion, ex-
tensién y cuadro cinico. o






