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1 surgimiento de los gremios

profesionales en las nuevas
concentraciones de poblacién, llama-
das burgos o ciudades, son uno de
los distintivos del cambio del sistema
feudal al nacimiento de la burguesia
y el capitalismo. Estos gremios con
cardcter de organizacién defensivay
a la vez distintiva, elitista y discri-
minatoria, atin con tintes eclesiales
pero fuertemente urbanos, sefialan
unadelas transiciones del conocimien-
to del dmbito religioso, eclesial al
seglar-burgués.

El cambio de valores, conducta
y visién de la vida, la emancipacion
del hombre como individuo para
enfrentar el poder feudal y religio-
so, permite el nacimiento del Hu-
manismo, de las universidades y
posteriormente el de la reforma
religiosa, la apariciéon del poder
municipal-burgués, en esencia el
poder civil y da paso de lleno a la
revolucién cientifica.

Los gremios eran agrupaciones
de trabajadores técnicos con un
cardcter educativo y de autorizacién
para el ejercicio del oficio, el trabajo
no era libre en la baja Edad Media.

La tendencia gremial incorpo-
raba a los médicos y a los cirujanos.

Es con la revolucién cientifica y
los avances en el conocimiento, la
técnica y la aparicién consciente de
la tecnologia, que se avanza para la

accion de grupos de andlisis, discu-
sién, intercambio, aplicacién y
difusién del mismo conocimiento,
estas son las Academias, que se
inician a fines del siglo XVI y
florecen en pleno siglo XVIL

La revolucién Copernicana, la
obra del profeta de la ciencia Francis
Bacon, el racionalismo de René
Descartes, las ideas casi diabélicas
y por tanto heréticas de Giordano
Bruno consu concepcién del movimien-
to, la existencia de otros mundos y
las realidades del nuestro, tan sélo
como uno més, asi como los logros
de otro seguidor de Nicolas de Cusa,
Jan Baptiste Van Helmont, este si,
ligado directamente a la Medicina
con su Ortus Medicinae, pero sobre
todo la creacién, primero de Galileo
Galilei y después de Isaac Newton,
enmarcan junto con Vesalio, Harvey
y Malpighi la fundacién de las Aca-
demias, en donde ya casi de manera
libre, hombres apasionados, estu-
diosos e inquietos exploradores, con
un pensamiento revolucionario,
comunican sus descubrimientos,
cuestionan a sus pares y van hacien-
do ciencia, paulatina pero confiada
y seguramente, avanzando en el
camino delabiisqueda de la verdad.

Aparece la Academia dei Segreti
en 1580, después la de los Linces
(1603) ya en el siglo XVII, la Acade-
mie Francais de Richelieu {1635),

seguida porla Academie des Sciences
de Colbert en pleno reinado de Luis
XIV (1665), habia surgido el Cimento
Florentino (1657) y le siguen la Royal
Society de Londres en 1662 en plena
restauracién, paraddjica circunstancia
de un pensamiento revolucionario
surgidoal regreso de Carios Il con una
monarquia conservadora por pringi-
pio, pero cuyo pensamiento central no
se habia dado al acontecer la abolicién
de la propia monarquia durante el
protectorado de los Cromwell.

Todas ellas constituyen mues-
tras del avance de la ciencia, auda-
cia en el pensamiento y nuevas
conductas aparecidas en la socie-
dad en transformacién, con reper-
cusion innegable en la vida, la
seglar y la religiosa de su siglo, el
Siglo Insurgente.

En este marco de franco predo-
minio de la Filosofia de la Natura-
leza, que evidencia la emancipacién
del pensamiento humano, la irrup-
cién del Humanismo, requiere de
la apropiacién mecanicista para la
nueva visién humana y del afan por
descubrir mas, son los elementos
que sustentan este momento. Caen
dogmas y supersticiones, la ciencia
muestra su cardcter internacional y
las nuevas verdades modifican el
quehacer cotidiano.

Este es el marco de donde emer-
ge nuestra propia experiencia en
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nuestro pais, ya soberano y en
relativa calma, se recoge la apari-
cién en 1893 de la Academia Tedrico
Préctica de Obstetricia fundada por
Francisco Grande Ampudia y Luis
Troconis Alcala, con fines mds de
instruccién practica que de organi-
zacion profesional.

Es en las sucesivas Academias
Nacionales de Medicina en donde
se discuten y analizan los temas de
ginecologia y de obstetricia.

También al final del siglo XIX en
nuestro pais, dentro del Primer
Congreso Médico Mexicano reali-
zado del 6 al 10 de diciembre de
1892 con sede en la ciudad de
México, es el momento en que se
inicia la seccidon de Ginecologia y
Obstetricia, que posteriormente se
separaran en los siguientes Congre-
sos Nacionales y el Panamericano.

Serd también a propésito de la
Asamblea Nacional de Cirujanos
que en 1944, a partir de las Seccio-
nes de Obstetricia y Ginecologia,
tenga su punto de partida nuestra
Asociacion Mexicana de Gineco-
logia y Obstetricia, con el Acta No-
tarial de fecha 7 de febrero de 1945.

No debemos olvidar que un
hidalguense fue el primer Profesor
de Obstetricia y Medicina Operato-
ria en e] Establecimiento de Cien-
cias Médicas Don Pedro del Villar,
la catedra se instalaba el 4 de
diciembre de 1833 y también un
hidalguense seria el primer Presi-
dente de nuestra Asociacién Don
Isidro Espinosa de los Reyes, electo
en el mes de junio de 1945.

La Asociacion Mexicana de Gi-
necologia y Obstetricia nace al final
de la Segunda Guerra Mundial, en
un ambito social de reconstruccién
y surgimiento, de desarrollo y
busqueda de la modernidad; es el
producto del crecimiento, desarrollo
y consolidacién de un cuerpo de
conocimiento un reconocimiento
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tacito de habilidades y destrezas,
conun engrandecimiento del campo
del actuar profesional.

El dilecto grupo de sus funda-
dores, aunque en apariencia hetero-
géneo, compartian la disciplina,
audacia, fortaleza y biisqueda de
bases sélidas y cientificas para una
practica profesional cada vez mds
compleja y extendida.

Trabajo, autonomia profesional,
integracion de ciencia y tecnologia,
reconocimiento paulatino dentro de
la sociedad, conducta y comporta-
miento profesional compartidos y
presencia de liderazgo, hacen natural
el surgimiento de la AMGQO. Pudiera
parecer que fuera un nacimiento
tardio, ya que por ejemplo, la oftal-
mologia se habia organizado a princi-
pios del siglo, pero es que, hasta
entonces, el cuerpo de conocimiento
y el campo de la practica profesional
se establecen de manera contundente
en nuestra drea del interés.

La AMGQO, sus integrantes, sus
lideres seran los que creen y consoli-
den la especialidad de manera formal.

El ejercicio profesional exitoso y
reconocido de un grupo de jévenes
maduros e inquietos, guiados por
la experiencia, el tesonero esfuerzo
y la determinacién de los mayores,
concretan la organizaciéon de la
corporacién siempre ligada al
ejercicio profesional, es decir anhe-
lo y realizacion, ideales y realidad,
teoria y practica, siempre han sido
desde el inicio las vertientes del
pensamiento que han guiado los
pasos y las realizaciones de nuestra
Asociacién.

La Asociacion establece asi una de
las etapas del surgimiento profesional
de la especialidad en Ginecologia y
Obstetricia en nuestro pafs.

Una profesion es el resultado de
la interaccién de un cuerpo de
conocimiento, su aplicacién exitosa
y el reconocimiento formal por

parte de la sociedad en la que se
desenvuelve. Es una accién someti-
da a las influencias de factores
socioculturales, econdémicos, de
poder e ideologias, que impactan,
no sdlo al individuo como unidad
y con personalidad propia, sino que
lo impelen a estructurar su accién,
su comportamiento y aun su res-
puesta ante los condicionantes del
medio; es asi como la profesién
requiere después de constituida,
organizarse, y ya con estructura, res-
ponder como un todo, partiendo de
ese cuerpo organizado sobre todos
los planteamientos éticos, deon-
tolégicos, asi como las concepciones
mayoritariamente aceptadas para un
ejercicio profesional responsable.

Este ejercicio profesional se
obtiene no sélo por el conocimien-
to, las técnicas y habilidades de sus
poseedores, sino mediante la evi-
dente aceptacion de la responsa-
bilidad ante determinados proble-
mas y su adecuada solucién, la
correcta toma de decisiones, el
mostrar autoridad ante sus pares
y otras organizaciones, el estable-
cimiento de una clara identidad
por la identificacidén con el trabajo
ético y responsable, la evolucién
ascedente en el ejercicio de su
carrera profesional, en los tér-
minos de ese preciso campo, la
proyeccion de su educacién y
experiencia adquirida y el papel
especifico que desempefia exitosa
y dignamente en la sociedad en la
que se desenvuelve, le da origen y
es respuesta a sus anhelos todos,
esta conceptualizacién del ejercicio
profesional es eje y plataforma
para esta reflexién.

Su ejercicio independiente y la
referencia de otros profesionales
hacia él mismo o sus iguales,
estructuran y dan fuerza al estatus.

Se requiere disciplina, reali-
Zacién, proyeccion, autocritica,




seguridad en su papel, empleo ético
y eficaz de los medios profesionales
cientificamente aceptados, con la
obtencién de los fines evidentes
para bien de la sociedad, del &mbi-
to, del campo de interés y de él
mismo, que como individuo logra
su personal v honesta realizacion.

Las variantes en el ejercicio
profesional asi como los caracteres
individuales de sus integrantes, se
hermanan, se uniforman y se hacen
solidarios mediante el consenso de
la estructura de la organizacién
profesional que es una parte de la
visién integral de un profesional,
especialista en medicina comolo es
el ginecoobstetra.

Nuestra Asociacién surge en la
tradicién de la Escuela Gineco
Obstétrica Mexicana del siglo XIX
y de ahi, y de la visién particular
de sus socios lideres, se establece un
mecanismo de unidad, solidario y
de evolucion, que tiene algo de
monadstico, seglar y caballeroso.

Las Ordenes de Caballeria, pero
sobre todo las Ordenes Militares
como la de los Templarios, los
Hospitalarios, los Teutdnicos o los
de Malta, parecen haberse consti-
tuido en los modelos para la vida
histérica de la AMGO.

La Caballeria, institucién feudal,
habia afiadido el caracter roméntico
a la Edad Media, en ella se unian el
sentimiento de honor, la aceptacién
de los deberes, en asociacion frater-
na, mediante un compromiso entu-
siasta, en donde los individuos
actuaban de corazén y con valor. Se
requeria ser aceptado y demostrar su
calidad; mediante la Ceremonia de
Incorporacion, se les permitia iniciar
el noviciado que se gjercia bajo la
mirada de los Sefiores, los Caballe-
ros; asi los jévenes iban de pajes,
escuderos y donceles, debian venerar
el carécter augusto de la institucién
y respetar a los Caballeros que la

personificaban y le daban dignidad
y el honor al que se aspiraba.

Habia que ser declarados valien-
tes, mostrado a la sombra de un
reconocido Caballero, aparecia la
santificacién de las armas y se
iniciaba el escalar de los diversos
cargos o responsabilidades para ir
teniendo acceso a las reuniones,
ocupar los sitiales, mostrando
cuando le era permitido o solici-
tado, las técnicas de las armas o las
elegancias de la cortesia; habia que
obrar bien, observar las estrictas
leyes del honor y la virtud, ser
respetuoso, galante y digno de
tomar asiento entre los Caballeros.

Se trabajaba arduamente para
penetrar en las Cortes y ser aceptado
por los Principes y los Sefiores, noera
el azar el principio para llegar, habia
que mostrar el sereno valor, aun ante
fuerzas o espiritus superiores, s6lo asi
se podia ser distinguido miembro de
la Caballeria.

El armar Caballero era casi sa-
grado. Se ordenaba mediante el
espaldarazo y se le daba por fin, el
abrazo de adopcion fraterna. Asi, los
Caballeros debian prestarse ayuda
mutua, bajo sentimiento de honor y
religién; habia votos inquebrantables.

La unién del espiritu con la
fuerza de voluntad, junto lo mona-
cal con lo militar. Pero también
habia Ceremonia de Degradacién,
cuando no se cumplian los votos o
se rompia el orden; esos eran los
que se constituian en muertos en
vida, los que perdian el Honor; no
olvidemos tampoco el Homenaje,
rito reservado a los Grandes, a los
Héroes.

De Nedéfito, aspirante, iniciado
hasta ser Caballero transcurria de esa
manera, el batallar del hombre,
consigo mismo vy lo que le rodeaba,
peroesoerasu vida, suhonor, su guia.

La AMGO, si bien surgida por
la existencia de profesionales valio-

sos, no dudé en seguir este camino
de desarrollo, buscé jévenes valio-
sos, audaces y disciplinados, avan-
zando con seguridad en su evolu-
cién, la de la organizacién y la de
los propios participantes.

La AMGO desde sus inicios buscé
la modernidad, el conocimiento
cientifico de avanzada, la critica
honesta para conceptos o técnicas que
no se adaptaban a nuestro pafs, sibien,
acepté un internacionalismo del cono-
cimiento, siempre present6 una orien-
taci6n nacionalista para la adopcién
de nuevas técnicas, ofreciendo las
experiencias de sus asociados, nunca
una aceptacién ciega.

La AMGO establecid las bases
para la Educacién Médica Con-
tinua, la formacién y capacitacion
de los médicos j6venes y maduros,
sus lideres fueron siempre el ejem-
plo de participacién uniforme ante
los nuevos conocimientos. La edu-
cacion médica en la formacién de
médicos y especialistas, estuvo
siempre presente en su actuacién y
proyeccion, lo que estableci6 los
perfiles del conocimiento del area.

La AMGO no descuidd los prin-
cipios éticos y deontoldgicos, pri-
mero para sus propios asociados y
después como modelo para todo el
gremio médico.

Nunca se descuidd ningtin as-
pecto, que sin tener el caracter
simplista general en busca de bene-
ficios materiales, supo de manera
inteligente incorporar las reflexiones
materiales y econémicas para equi-
librar y hacer armoénico el proceso
del ejercicio profesional.

La AMGO establecié primero
el analisis de los informes y
avances en otras latitudes, su
preocupacién por mantener la
vigencia del conocimiento entre
sus asociados era evidente.

Buscé el contacto con los lideres
¢ investigadores que en el mundo
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eran cabeza del cambio y la moder-
nidad para introducirlos a nuestro
pais, previo sometimiento a equili-
brada verificacién y atinada aplica-
cidn para constituir la experiencia
propia y asi hacer las modifica-
ciones, para que en nuestro medio
fueran més pertinentes.

Dio reconocimiento académico y
cientifico a los lideres y grupos,
privados o institucionales, que confor-
maron labase de la practica, docencia,
investigacion y de organizacién profe-
sional ginecoobstétrica cientifica y
moderna de gran calidad que ya
caracterizo el ejercicio profesional de
la especialidad en nuestro pafs.

A través de su ejemplo, influ-
y6 en toda la Reptblica, para la
creaciéon de otros grupos de ca-
racter académico y cientifico, que
se proyectaron con las nuevas
ideas a toda la poblacioén, crean-
do nicleos de excelencia.

La AMGO siempre ha estado
vinculada a las autoridades acadé-
micas, cientificas y de salud del
pais, quienes la han respetado y
reconocido su alto valor por su
honestidad, rigor y entrega a las
causas de conservacion, promocién
y superacion de los medios, indices
y metas de la salud de la mujer, del
binomio madre-hijo, y de la pobla-
cién en general. Recordemos el
distinguido papel que han tenido
nuestros destacados asociados como
lideres de la Medicina Mexicana.

La AMGO favorecié el surgi-
miento de escuelas de formacién
de especialistas, reconociendo y fo-
mentando el desarrollo de la ense-
fanza, la investigacién y la proyec-
cién de los conocimientos en el
drea y con ello la elevacion del
nivel de la atencién médica y
quiruargica.

Su papel de foro de discusion,
de plataforma de promocién y de
semillero de inquietudes han sido
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métodos invaluables para la conso-
lidacién de la practica profesional
de la Gineco-Obstetricia.

La AMGO a través de sus reu-
niones, congresos y cursos ha sido
el ejemplo de congruencia con el
avance cientifico, la calidad acadé-
mica, la responsabilidad profesio-
nal y la norma ética, en donde los
valores humanos siempre han
estado al frente.

El perfil profesional del gine-
coobstetra se ha esculpido entre
los muros de la Asociacién Mexi-
cana de Ginecologia y Obste-
tricia, su evolucion ha sido bos-
quejada por la comunidad de sus
asociados y su futuro sera res-
ponsabilidad del trabajo, dedi-
cacién y audacia de quienes hoy
la conformamos.

Aqui se discutié la conformacién
del Consejo Mexicano de Ginecologia
y Obstetricia como una forma de
evaluar, favorecer y acrecentar la
calidad del actuar profesional en
Ginecologia y Obstetricia.

Su revista cientifica es el mas
claro ejemplo de congruencia y
dignidad de la proyeccion de la
AMGO hacia la especialidad y la
medicina mexicana.

De sus lideres partio la iniciativa
y el esfuerzo de conjugar ideales y
accién con otras organizaciones
cientificas similares en toda la
Republica, de donde surgiria la
Federacién Mexicana.

La AMGO hasido, es y debera de
seguir siendo el sélido crisol en
donde se abreven las mentes, los
corazones y las manos de los
ginecoobstetras de ayer, hoy y
mafiana.

La AMGO siempre ha mostrado
con visién académico ética su
proyeccion, pero ante los cambios
en el ejercicio profesional, la visién
integral de sus asociados le ha
permitido transitar en sus mas de

50 afios de vida, para enfrentarnos
de manera solida al proximo siglo,
iniciando con esa visién integral y
abierta al nuevo milenio.

Nuestra corporacién ha dado los
principios rectores del ejercicio
profesional moderno, cientifico,
actualizado, ético y responsable.
No se ha llegado a establecer la
normatividad, con la cerrazén
peligrosa de ese caso, pero en su
actuar ha mostrado la sensibilidad
para la vigencia de un interactuar
médico-quirirgico, arménico, me-
surado y formal.

De la AMGO han partido las
propuestas, los andlisis y en su seno
se han establecido las discusiones
para las nuevas tendencias del
conocimiento, de sus asociados, de
las instituciones por ella prohijadas,
de sus lideres han venido las pro-
puestas de lo que hoy es la practica
cientifica, ética y moderna de una
ginecoobstetricia integral.

Accién que debe renovarse dia
a dia, para no dejar atras esa inicia-
tiva vital de nuestra agrupacién.

De esa manera, ha cumplido con
la etapa de organizacion estruc-
turada de nuestra especialidad, que
permite responder como un cuerpo
y como individuos, al tiempo que
hoy se cierne sobre nosotros, nos
rodea y nos avasalla, somos un todo
sin dejar de ser cada uno, somos
dignos, orgullosos, a la vez humil-
des y responsables, nuestra agru-
pacién es ejemplo de calidad,
esfuerzo y voluntad, seguiremos
trabajando para responder a la
medicina, a la especialidad y a la
salud con las armas y la tradicién de
la que somos herederos y poseedores.

Por la Escuela Ginecoobstetricia Mexicana
Dr. Roberto Uribe Elins
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Factores sociodemograficos asociados a depresion
en adolescentes embarazadas

B Dr. Luis Alberto Villanueva,' Lic. Maria del Milagro Pérez-Fajardo,? Or. Luis Fernando Iglesias?

B RESUMEN

El objetivo de este trabajo es deter-
minar la frecuencia de depresion en
unamuestra de adolescentes emba-
razadas y explorar los faciores de
riesgo potenciales asociados a la
presencia de depresidn.

En el periodo comprendido entre los
meses de enero a junio de 1998, se
aplico el Inventario para Depresién de
Beck (IDB) a todas las embarazadas
con 14 a 19 afios de edad que
acudieron para control prenatal al
Hospital General “Dr. Manuel Gea
Gonzélez” y que ingresaron al Progra-
ma de Embarazo Adolescente. Ade-
més, se realizé una encuesta se-
miestructurada y un cuestionario sobre
datos demogréficos v antecedenies
ginecoobstétricos.

No se logré demostrar la asocia-
cién de factores de caracter socic-
demografico a la presencia de
depresion, la cual se identificéd en
39% de las adolescentes embara-
zadas entrevistadas.

Debido a la alta frecuencia de
depresién en nuestra muestra, resulta
necesaria la instalacién de pro-
gramas de apoyo psicolégico de
base hospitalaria para la adolescente
embarazada que permitan identificar
y tratar oportunamente patrones de
riesgo en el vinculo materno-infantil
durante el embarazo, asi como evitar
o limitar repercusiones en el desa-
rrolto psicologico de la adolescente
y de su hijo.

Palabras clave: Embarazo adoles-
cente, depresién, Inventario para la
Depresién de Beck.

Villanueva LA y col: Factores socio-
demogréticos asoclados a depresion
en adolescentes embarazadas. Ginec
Obst Mex 2000;68:143)

Key words: Pregnant adolescents,
depression, Beck Depression Inven-
tory.

Villanueva LA, et al. Sociodemo-
graphic factors associated to depres-
sion in pregnant adolescents. Ginec
Obst Mex 2000;68:143)

H ABSTRACT

The objective of this study is fo
determine the frequency of depre-
ssion among pregnant adolescents
and explore the potential risk factors
associated to the depression.

The sarnple cormprised 59 pregnant
feenagers recruited from the Pro-
gram for Pregnant Adolescents in
the Hospital General “Dr. Manuel
Gea Gonzalez". All subjects com-
pleted the Beck Depression Inventory
(BDi) and a sociodemographic and
medical questionnaire. The frequen-
cy of depression was 38%. Socio-
demographic correlates of depre-
ssion were not identified using
ratios and 95% confidence limits.
Results indicate that the depre-
ssion is common among pregnant
teenagers. Adequate prenatal
cares including screening for
depression symptoms and deve-
fopment of treatment programs for
affected pregnant adolescents are
of particular importance for young
mothers. In further studies is
necessary to explore the impact of
family environment.

B INTRODUCCION
eacuerdo acifras provenientes
del Fondo para la Poblacién

de las Naciones Unidas (UNFPA),
se estima que en el afio 2000,
17.5% de la poblacién mundial -
estimada en 6.09 billones- tendra
entre 15 y 24 afios de edad. Ac-
tualmente, el embarazo en adoles-
centes representa poco mds de
10% de todos los nacimientos en
el munde.’ La incidencia elevada
de relaciones sexuales con prac-
ticas anticonceptivas ineficaces y
la ausencia de informacién hace
a esta poblacién particularmente
susceptible a los embarazos no
deseados y a las enfermedades de
transmisién sexual, incluyendo el
SIDA 2

En México, un promedio de
400,000 nacimientos anuales, que
representan 20% del total de emba-
razos, provienen de madres que no
han cumplido 20 afios de edad.?

La adolescencia constituye la
transicion hacia la vida adulta y el
ser mujer implica algunas pecu-
liaridades de asignacion sociocul-

Hospital General "Dr. Manuel Gea Gonzalez". Secretaria de Salud. México.
'Subdireccién de Investigacion, 2Programa de Embarazo Adolescente, Departamento de Consulta Externa
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tural definidas en la asuncién de los
papeles de esposa y madre.

Desde el punto de vista psico-
social, lo que caracteriza a la ado-
lescencia es la transformacién
profunda de la personalidad y los
sentimientos de angustia y soledad.?

Los trastornos emocionales més
frecuentes son el &nimo depresivo,
pensamientos de contenido depre-
sivo y la ansiedad, que de no ser
identificados y atendidos oportu-
namente, son causa de conductas
psicolégicas con consecuencias
irreversibles.

Los trastornos afectivos tienden
a ser episodios recurrentes asocia-
dos con sintomas somadticos o
psicoldgicos y que en su inicio se
pueden relacionar con situaciones
adversas de la vida, particular-
mente situaciones de pérdida. Los
sintomas depresivos mas frecuen-
tes representan condiciones carac-
terizadas por baja autoestima,
sentimientos de impotencia, deses-
peranza, tristeza y angustia.* Los
eventos asociados al inicio de la
depresién estan estrechamente
relacionados con la ausencia de
fuentes de apoyo social que le
brinden seguridad al individuo. En
el mismo sentido actiian la percep-
cion de barreras para alcanzar
metas 0 mejorar las condiciones de
vida.® El aislamiento, la margi-
nacién y la desorganizacién social
hacen a la persona mas vulnerable.
Desde esta perspectiva, uno de los
grupos mas expuestos lo consti-
tuyen las mujeres adolescentes
embarazadas sin una pareja esta-
ble y de bajos recursos socioeco-
ndmicos.

El embarazo en adolescentes
representa un proceso complejo
debido a la cantidad de variables
que intervienen y a la forma en la
que se relacionan entre si, lo que
cualitativamente es diferente a la
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suma de las crisis propias del
embarazo y de la adolescencia.

La adolescente embarazada
muestra frecuentemente niveles
bajos de control afectivo con inma-
durez para planear el futuro. En
estas condiciones el embarazo
representa una experiencia no
deseada, vivida con culpa, en
relacién con la sensacién de aspira-
ciones frustradas,® con alteraciones
importantes en la instauracién del
vinculo materno-infantil que se ha
asociado a madres que maltratan
fisica y psicologicamente a sus hijos
y a la presencia de pérdida de peso
y retardo en el desarrollo fisico,
emocional y social del infante.”

Barnet y cols® realizaron un
estudio de seguimiento en adoles-
centes desde el tercer trimestre del
embarazo hasta cuatro meses pos-
parto, encontraron una asociacion
positiva entre el incremento en los
niveles de ansiedad, los conflictos
con la pareja y una pérdida del
apoyo familiar con un incremento
en los sintomas depresivos. Por otra
parte, en un trabajo realizado por
Koniak-Griffin y cols’ con el objeto
de identificar los predictores de
depresién en el embarazo adolescen-
te, encontraron que el nivel de
autoestima es la tdnica variable
predictiva y el apoyo social es un
indicador importante en la apari-
cién de depresion. De manera simi-
lar, Aldana y Atkin" informan que
las adolescentes con mayor hacina-
miento, mayor nimero de figuras
parentales, menor asertividad, mas
conductas antisociales, una auto-
imagen menos favorable, cambios
negativos de expectativas a raiz del
embarazo, falta de apoyo de la fa-
milia y una relaciéon mala con la
pareja, son las que evidencian
mayor depresion.

Las investigaciones epidemio-
légicas de los trastornos depresivos

en el embarazo muestran diferen-
cias notables debido a variaciones
en la definicién del trastorno, la
clasificacion que se usa, el método
de investigacion, el registro que se
utiliza y la poblacién con la cual se
lleva a cabo el estudio y al hecho
de que, en ocasiones, la depresién
se manifiesta con sintomas soma-
ticos més que por alteraciones en
el estado de dnimo. Por lo que, el
contar con instrumentos validos y
confiables representa un elemento
fundamental para resolver estos
escollos. El Inventario para Depre-
sion de Beck (IDB) es uno de los
mas utilizados y permite valorar
depresién en el momento de la
entrevista y en la semana previa a
la misma."" El inventario consta
de 21 apartados, cada uno con
cuatro aseveraciones que describen
en orden ascendente el espectro de
severidad de la categoria evaluada.
El instrumento es autoaplicable,
por lo que el evaluado elige aquella
aseveracion que describe el estado
por el que ha atravesado durante
la dltima semana. Los primeros 14
apartados se refieren a sintomas
afecto-cognitivos y los siete restan-
tes a sintomas vegetativos y soma-
ticos, que aunque regularmente se
incluyen para hacer el diagnéstico
de la depresién, pueden también
ser el resultado de un trastorno
fisico. En los informes presen-
tados en la literatura, los puntos
de corte para diagnosticar los
cuadros depresivos, varian entre
los 11 y los 21 puntos.’ En un hos-
pital de cardiologia de la ciudad
de México se demostré una sensi-
bilidad y especificidad de 86%
con un corte de 14 puntos.” En un
estudio reciente se compararon
tres escalas desarrolladas para
valorar depresién en una muestra
de madres adolescentes, entre las
que se incluy6 el IDB, se encon-




traron relacionadas de manera
significativa.'

El objetivo de este estudio fue
determinar la presencia de factores
distintos al ambiente familiar
relacionados con la depresién en
este grupo de pacientes e identificar
fuentes de tensién capaces de
lesionar el desarrollo psicolégico de
la adolescente y el vinculo materno-
infantil.

@ MATERIAL Y METODOS

La poblacion estuvo constituida
por mujeres embarazadas con 14 a
19 afos de edad al momento del
estudio, que acudieron para control
prenatal al Hospital General “Dr.
Manuel Gea Gonzdlez™ y que ingre-
saron al Programa de Embarazo
Adolescente, en el periodo com-
prendido del 1° de enero al 1° de
junio de 1998. El tinico criterio de
inclusién para seleccionar los casos
fue la edad. En este estudio se
adoptd la definicién de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud que
sefiala que la adolescencia ocurre
en el segundo decenio de la vida,
entre los 10 y 19 afios de edad.

La depresion se evalud median-
te la traduccién al espafiol del IDB
presentada por Torres-Castillo et
al.”* Este instrumento consta de 21
preguntas con cuatro opciones de
respuesta y una amplitud de pun-
tuacién en cada reactivode 0 a3y
una puntuacién global de 0 a 63.
Para diagnosticar los cuadros
depresivos, se decidié un valor de
corte de 14 puntos en el IDB, que
ha sido utilizado como valor limite
en otros estudios mexicanos.'*" Los
aspectos que mide la escala de Beck
son: 1. tristeza, 2. pesimismo, 3.
percepcion de fracaso, 4. insatis-
faccién, 5. sensacién de culpa, 6.
sensacion de castigo, 7. autoestima,
8. autocritica, 9. ideacién suicida,
10. tendencia a llorar, 11. irrita-

bilidad, 12. aislamiento, 13. indeci-
sion, 14. interés por las cosas, 15.
esfuerzo por hacer las cosas, 16.
dificultad para dormir, 17. sensa-
cién de cansancio, 18. pérdida del
apetito, 19. pérdida de peso, 20.
interés por la salud y 21. disminu-
cién de la libido.

A todas las pacientes se les
aplicé una entrevista semiestruc-
turada y un cuestionario sobre sus
datos personales e informacion
sobre sus antecedentes gineco-
obstétricos. La entrevista semies-
tructurada fue disefiada por los
investigadores con el objeto de
evaluar los sentimientos, expecta-
tivas y actitudes hacia el embarazo
en este momento de su vida, asi
como la calidad del apoyo psicoso-
cial y abarca los siguientes rubros:
a. variables sociodemograficas
(edad, escolaridad, ocupacion,
estado civil); b. variables de salud
sexual y reproductiva (inicio de
vida sexual, numero de parejas
sexuales, antecedentes gineco-
obstétricos incluyendo antece-
dentes de falla reproductiva y de
empleo de métodos de planifica-
cién familiar previo al embarazo);
¢. adicciones v, d. variables socioa-
fectivas (embarazo deseado, senti-
mientos asociados al embarazo,
alteraciones en el estilo de vida, ac-
titudes hacia su hijo). La infor-
macién (entrevista e IDB) fue
obtenida en un tiempo y el encues-
tador ignoraba el resultado del IBD.
Debido a que los cambios anaté-
micos y fisiologicos relacionados de
manera normal con el embarazo
pueden perturbar la imagen corpo-
ral, disminuir el rendimiento fisico
y provocar trastornos del suefio y
del apetito, se analizaron por
separado los apartados que se
refieren a sintomas afectivo-cogni-
tivos y aquellos relacionados con
sintomas vegetativos-somaéticos.

Andlisis estadistico

La presentacioén y organizacién de
los resultados se realizé mediante
pruebas de estadistica descriptiva
a través de relaciones porcentuales
de las variables a investigar: carac-
teristicas demograficas, uso de
métodos anticonceptivos y expe-
riencia sexual, espectro de severi-
dad de los apartados del IDB, asi
como actitudes y expectativas hacia
la maternidad.

Ademads, se realizo el andlisis
comparativo entre el grupo con un
puntaje igual o mayor a 14 y el
grupo con un puntaje menor a 14
en el IDB mediante la prueba de chi
cuadrada y en los casos en los que
no se alcanzaron las condiciones
para realizarla se efectud la prueba
exacta de Fisher. Para evaluar la
asociaciéon entre el estado civil,
escolaridad, ocupacién, proce-
dencia, tabaquismo, alcoholismo, uso
de anticonceptivos previo, actitud
hacia el embarazo y la presencia de
depresion se calcularon la razén de
momios (RM) y el intervalo de
confianza de 95% (IC). Se consider6
una diferencia estadisticamente
significativa con un valor de p <
0.05.

B RESULTADOS

En el periodo de enero a junio de
1998 se reunieron 59 mujeres con
edades entre 14 y 19 afios en el
Programa de Embarazo Adolescen-
te, quedando asi confirmada la
muestra. Las caracteristicas demo-
graficas de las entrevistadas se
presentan en la Tabla I. En este
aspecto, es conveniente mencionar
que en la ocupacion hogar, la mitad
de los casos corresponde a adoles-
centes solteras que permanecen en
el espacio habitado por sus padres
o algtin familiar, sin una actividad
especifica. Se “quedan en casa” por
haber abandonado los estudios,
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Tabla |

Caracteristicas demograficas de las
adolescentes embarazadas (n = 59)

Variables
Edad (afios) 165+1.8
Escolaridad (%}
Analfabeta 1.6
Primaria incompleta 6.7
Primaria completa 16.9
Secundaria incompleta 18.6
Secundaria completa 32.2
Maycr a secundaria 239
Ocupacion (%)
Hogar BE6.4
Estudiante 10.1
Trabajo doméstico 3.3
Estado civil (%)
Scltera 44.0
Unién libre 38.9
Casadas 15.2
Separadas 1.8

independientemente de la existen-
cia del embarazo.

La mayoria de las adolescentes
son originarias y residen en la
ciudad de México (83 y 96.6%,
respectivamente). En el caso de las
nacidas en provincia, la razén de su
traslado a la ciudad es por motivos
familiares y 1a brisqueda de trabajo.

En relacidn al consumo de sus-
tancias téxicas, 32.2% afirmé el
habito del tabaquismo, con un
promedio de 4 cigarros/dia. En un
caso (1.7%) se presentd el consumo
de cinco a seis tragos semanales de
bebidas alcohdlicas y una adolescen-
te refiri6 el consumo de cocaina.

La edad de inicio de la vida
sexual fue en promedio de 15.4 %
1.6 afios con un promedio de 1.7 +
0.46 parejas sexuales. En 94% delos
casos se trataba del primer emba-
razo, en 4.3% del segundo y en un
caso del tercero. El 74.5% de las
adolescentes negd el uso de algiin
método de planificacién familiar.
En el 25.4% restante, 40% refirid el
uso del preservativo, 33.3% el uso
de hormonales orales y 20% el
empleo del dispositivo intrau-
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terino, con un tiempo promedio de
uso de las diferentes técnicas anti-
conceptivas de un afio.

En 86.4% se traté de embarazos
no deseados, argumentando dife-
rentes razones como: la edad (“soy
muy chica”), no tener nada que
ofrecerle, la interrupcién de expec-
tativas, ausencia de estabilidad,
incapacidad para atender a un
bebé, el deseo de seguir divir-
tiéndose, y no saber cémo enfrentar
la responsabilidad de un hijo. En el
caso de las adolescentes que si lo
deseaban, mencionan que es mejor
tener un hijo cuando se es joven,
para no estar solas, por falta deuna
actividad especifica y tener tiempo.

En relacién con los sentimientos
asociados ala presencia del embarazo,
38.9% de las entrevistadas refirié
tristeza, 25.4% enojo, 18.6% alegria,
11.8% miedo y 5% culpa.

Al interrogarlas sobre la percep-
cién de cambios en su vida a partir
del embarazo, 100% contesté afir-
mativamente, los méas frecuentes
fueron: falta de apoyo familiar,
pérdida de la vida social y aban-

dono de sus estudios, ademas de
sentirse castigadas.

En relacioén a las expectativas
relacionadas al sexe de su hijo,
62.7% desea tener nifo, debido a que
sufren menos que las nifias y porque
éstas tienen posibilidades de queles
suceda 1o mismo que a ellas. En
37.2% que desean nifias, es porque
son mas afectuosas y permanecen
mds tiempo con sus madres.

En relacién al IDB, en 23 casos
(39%) se alcanz6 un valor igual o su-
perior a 14 puntos, con un intervalo
de 15 a 38, de las que 39.1% corres-
pondié a valores mayores de 25
puntos. En este grupo se encontrd
una distribucién equitativa de los
componentes afectivos y somaticos
(47.8 v 52.1%, respectivamente),
mientras que en las que presentaron
puntuaciones menores de 14 el
componente efectivo se encontraba
presente en cualquier nivel de severi-
dad en 27.7% y los aspectos somético-
vegetativos en 72.2%. La comparacion
de las caracteristicas generales de los
grupos con depresion y sin depresion
se observa en la Tabla IL.

Caracteristicas generales de los grupos con deprasion y sin depresion

Tabla ll

Variables Depresién
{n=23)

n

Escolaridad

Menor a 6 anos 4

Primaria completa 5

Secundaria incompleta 3

Secundaria © mayor i

Qcupacion

Hogar 20

Estudia 1

Trabaja 2

Estado civil

Soltera 9

Unién libre + Casada 14

Qrigen

Distrito Federal 16

Tabaquismo 5

Alcoholismoe 1

Embarazo no deseado 18

Sin depresién

(n = 36)

Y n %
17.3 2 55
21.7 4 i1
13 5 138
47.8 25 69.4
86.9 30 83.3

4.3 6 16.6

86 0 0
39.1 17 47.2
60.9 19 527
69.5 3 86.1
21.7 11 305

4.3 4 111
78.2 32 88.8




Tabla Il

Asociacion de las caracteristicas sociodemograficas y actitud hacia el

embarazo con la presencia de depresion. Razon de momios (RM) e intervalo

de confianza de 95% (IC 95)

Variables

Escolaridad

{menor de secundaria)

Estado civil

{(soltera vs casada + unidn libre)
Crigen

{provincia}

Ocupacion

(hogar)

Uso de anticonceptivos previo
al embarazo

Tabaquismo

Alcoholismo

Embarazo no deseado

RM IC 95% P
2.48 0.84-7.28 0.165
0.72 0.25-2.03 0.733
2.71 0.73-9.81 0.185
1.33 0.29-5.54 1
0.72 0.17-2.85 0.60
0.63 0.18-2.12 0.658
0.36 0.04-3.44 0.639
0.58 0.13-2.65 0.292

Al explorar la asociacién poten-
cial entre diferentes factores socio-
demogréficos, y actitudes hacia la
maternidad con la presencia de
depresion no se logré demostrar
alguna asociacién significativa al
calcular la RM y el IC 95% (Tabla I1I).

B COMENTARIO Y DISCUSION
La adolescencia designa el periodo
comprendido entre los 10 y los 14
afos y se extiende hasta los 19 afios
de vida. Lo que lo caracteriza es la
transformacién profunda de Ja perso-
nalidad, con la adquisicién de valores
y de la propia individualidad. El
embarazo en este periodo detiene el
desamrollo psicoldgico de la adolescente
de manera abrupta, impidiendo que
se alcancen los logros de esta etapa
dela vida.'

En las adolescentes entrevis-
tadas en este trabajo, el embarazo
representa por una parte la posibili-
dad de eliminar la soledad, y por
otra, el enojo y tristeza frente al
abandono de la pareja, el abandono
y rechazo de la familia, el cambio
radical en la vida que imposibilita
seguir “disfrutando su juventud”,
por tener que interrumpir sus
estudios y abandonar sus metas,

por no sentirse “libres” y si atadas
a una responsabilidad omnipresen-
te, por ser un acontecimiento no
planeado, por pensar que era mejor
abortarlo, por no ser el mejor
momento de tener un hijo, e incluso
sentimientos de culpa y vergiienza
ya que al no haber cumplido con
las normas sociales, no podré tener
una “familia bien” y un “esposo
que la respete”, “con un hijo ya
nada es igual”, “ya no tendré
amigas que se quieran divertir
conmigo porque ellas siguen sien-
do sefioritas y yo, ya no”.

ElIDB es un instrumento confia-
ble para identificar a las adoles-
centes embarazadas con un sindro-
me depresivo y comprende la
evaluacién de sintomas depresivos
afecto-cognitivos en los primeros 14
apartados y de sintomas vegeta-
tivos-somaticos en los siete restan-
tes.'® Debido a que las modifi-
caciones fisiolégicas inducidas por
el embarazo pueden relacionarse a
sintomatologia somatica se decidié
evaluar por separado ambos aspec-
tos, se encontrd que en las adoles-
centes con valores por encima del
punto de corte, el componente
afectivo es dos veces superior en

relacién al de aquellas con puntua-
ciones inferiores a 14 en donde
predominaron los componentes
sométicos.

No obstante, aun en los apar-
tados referentes al componente
fisico, la severidad del sintoma fue
mayor en las madres adolescentes
con puntuacién superior al punto
de corte. La realizacién conjunta de
una entrevista diagnoéstica semies-
tructurada de acuerdo a las con-
diciones socioculturales particu-
lares de cada poblacién y aun entre
subgrupos de la misma comunidad
y ejecutada por profesionales con
experiencia, permite identificar las
condiciones que facilitan o exa-
cerban los sintomas depresivos, por
lo que se recomienda su empleo. En
este estudio no se logro identificar
algtin factor dependiente de las
caracteristicas sociales y demo-
gréficas de las adolescentes asocia-
do a la presencia de depresion.

Independientemente de sus
causas, la frecuencia de depresién
en nuestra muestra es muy alta, por
lo que resulta fundamental la
disponibilidad de los servicios de
salud mental que permitan identi-
ficar oportunamente a las embara-
zadas con riesgo psicologico y de
esta manera evitar o limitar el dafio
materno-infantil.

Buena parte de la solucion estd
en las instituciones sociales, que
pueden intervenir favorablemente
ofreciendo capacitacién a laadolescen-
te embarazada que le permita
intervenir en el mercado laboral en
condiciones mds favorables, posibi-
litando la continuidad en los estu-
dios interrumpidos y a través del
alivio de los sentimientos de culpa.

Se requiere facilitar al adolescen-
te el acceso libre e irrestricto a la
informacién, la educacion y la
preparacién para una sexualidad
responsable.
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Relacion entre el indice de masa corporal
pregestacional y la composicion corporal en el
puerperio inmediato
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B RESUMEN

Con los objetivos de establecer la
correlacion entre el indice de masa
corporal pregestacional y los
parametros de la composicién
corporal medidos por impedancia
biceléctrica (porcentaje de peso
graso, masa de grasa y peso
magro) y comparar la composicion
corporal de mujeres en el puer-
perio inmediato con mujeres sanas
no embarazadas, se realizd un
estudio transversal que incluyo 86
mujeres en puerperio fisicldgico y
90 sanas no embarazadas, dere-
chohabientes del Instituto Mexi-
cano del Seguro Social, en Chihua-
hua, México con edad entre 16 v
40 afios. Las variables consi-
deradas fuercn indice de masa
corporal (iIMC) pregestacionai,
porcentaje de grasa, masa de
grasa, peso magro, agua total y
biorresistencia. La composicion
corporal se midio por impedancia
bioeléctrica (IBE) entre cuatroy 12
haoras después del parto. El coefi-
ciente de correlacion entre IMC y
porcentaje de grasa fue r = 0.66
{p <0.01) yentre IMC y masa grasa
fuer=0.74 (p < 0.01). En mujeres
no embarazadas el total de agua
fue de 35.5 + 5 L y en las mujeres
del grupo en puerperic de 38.5

5L (p < 0.01). BEn conclusion, el
IMC pregestacional es un predictor
adecuado de la composicion
corporal en el puerperio. Sin
embargo, no discrimina variables
importantes como el agua corporal
total, por lo cual quiza sea conve-
niente el uso de BIA para la
vigilancia de la composicién cor-
poral durante el embarazo.

H SUMMARY

To determine the correlation bet-
ween pregestational body mass
index and certain body compo-
sition parameters measured by
bioelectric impedance (percentage
of fat weight, fat mass, and lean
weight) and to compare the body
composition of women in immediate
puerperal period with non-preg-
nant women, a cross sectional
study was done including 86
women in physiologic puerperal
pericd and 90 healthy non-preg-
nant women, from the Instituto
Mexicano del Seguro Social, in
Chihuahua, Mexico, aged 16 to 40
years old. The variables consi-
dered were the body mass index
(BM|) before pregnancy. percen-
tage of fat, fat mass, lean weighi,
total water and bio-resistance.
Body composition was measured

by bicelectric impedance (BIO)
from 4 to 12 hours after delivery.
Correlation coeficient for BMI and
percentage of fatwasr=0.66 (p <
0.01), and for BMI and fat mass, it
was r = 0.74 {p < 0.01). In non-
pregnant women the total water
was 35.5t 5L and in women in the
immediate puerperal period 38.5+
5L {p < 0.01). In conclusion, BMI
before pregnancy is a suitable
predictor for body composition in
the puerperal period. However, it
does not discriminate important
variables such as total body water,
so it may be convenient to use BIA
for surveillance of body compo-
sition during pregnancy.

n la atencién primaria a la

mujer es importante la aten-
cidén nutricia individualizada,
desde antes de la concepcion y du-
rante el embarazo y el periodo de
lactancia. La valoracién del estado
nutricio es el pilar para la vigilancia
adecuada de la embarazada.!

Un pardmetro que refleja el
estado nutricio en la mujer emba-
razada es el peso previo al embara-
zo, pues se ha observado relacién
entre peso materno menor de 45.4
kg v mayor probabilidad de bajo
peso al nacer del producto.? El peso

Unidad de Investigacién Médica en Epidemiologia Clinica. Instituto Mexicano del Seguro Social, Hospital General Regional No. 1,
Chihuahua, Chihuahua. 2Universidad Autdnoma de Chihuahua. 3Instituto Nacional de Salud Pudblica
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y la talla de la madre son factores
condicionantes del tamaiio final de
la placenta, la cual determina el
grado de nutricién disponible para
el feto, ya que desempefia una
funcién de transferencia de nutrien-
tes segin su grado de desarrollo.?
Se acepta que en una mujer bien
alimentada y con suficientes reser-
vas de grasa durante el embarazo,
la reserva energética en el puer-
perio sera adecuada para utilizarla
entre 60 v 90 dias después del
parto.* Se ha informado que existe
correlacién entre el peso preges-
tacional y el peso después del parto
(r =0.79, p < 0.01). lo que sugiere
que el peso pregestacional es el pre-
dictor mas importante del peso
posterior al parto.”

El indice de masa corporal (IMC)
se reconoce desde el siglo pasado
como una medida de las propor-
ciones del cuerpo® y es el pardmetro
antropométrico mas usado en estu-
dios epidemioldgicos y clinicos. Una
de las razones para el uso de este
indice es su presumible relacién
estrecha con la densidad del tejido,
la cual a su vez se relaciona con la
cantidad de grasa en tejidos corpo-
rales o adiposidad.”

Se considera a la impedancia
bioeléctrica (IBE) como una herra-
mienta til para la estimacién de la
composicion corporal, con ventajas
para determinar algunos paré-
metros, ya que es un método no
invasivo, de bajo costo y rapido,
requiere entrenamiento minimo y
poca cooperacién del paciente.
Ademas permite estimar las pro-
porciones de la grasa corporal, el
agua y la masa magra.®

El uso de la IBE se basa en las
propiedades de conductividad y
dieléctricas de varios tejidos biolo-
gicos’ a varias frecuencias de corriente.
El agua y los electrélitos son los
principales elementos conductivos
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del cuerpo. En contraste, la grasa v
el hueso no lo son."

Durante la gestacion, este méto-
do se ha usado para estimar la
composicion corporal’?y para
medir los cambios en los liquidos
en los diferentes trimestres del
embarazo.”

Los objetivos de este estudio
fueron establecer la correlacion en-
tre el indice de masa corporal
pregestacional y los parametros de
la composicién corporal estimada
por impedancia bioeléctrica (por-
centaje de peso graso, masa de
grasa y peso magro) y comparar la
composicién corporal de mujeres
en el puerperio inmediato con la de
un grupo de mujeres sanas no
embarazadas.

B PACIENTES, MATERIALY
METODOS

Se realiz6 un estudio transversal en
derechohabientes del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS),
en Chihuahua, México. Se inclu-
yeron 176 mujeres entre 16 y 40 anos
de edad que aceptaron participar
en el estudio. Se excluyeron aque-
llas con diagnéstico de diabetes
mellitus, hipertension arterial,
hipotiroidismo o hipertiroidismo o
las que recibian tratamiento con
progestagenos sintéticos combi-
nados. El primer grupo fue de 86
mujeres en puerperio fisioldogico y
el segundo grupo de 90 en aparente
buen estado de salud, no embara-
zadas y de la misma poblacién de
base que el grupo anterior. En am-
bos grupos se pidio a las pacientes
cuatro horas de ayuno. Ademas, en
el grupo de mujeres sanas se solici-
td que no hubiesen realizado ejer-
cicio o tomado bebidas con alcohol
durante las 12 horas anteriores al
estudio, el cual se realizé bajo
condiciones similares en los dos
grupos. En el grupo en puerperio

fisiolégico, entre cuatro y 12 horas
después del parto se midieron el
peso v la estatura. Con la paciente
en posicién semi-Fowler con incli-
nacién de 30°, se colocaron los
electrodos en el dorso de la mano,
en la parte distal del tercer meta-
carpiano, en la mufieca, en la parte
anterior del tobillo y en la parte dis-
tal del segundo y tercer meta-
tarsiano derechos.

La impedancia biceléctrica se
midié con un aparato marca Body
composition analyzer, modelo 310. El
rango de biorresistencia fue de 200
a 1 500 €, la resolucién de la bio-
rresistencia de 1 Q. La corriente de
la prueba fue 1 mA y la frecuencia
de 50 kHz. '

Las variables que se consi-
deraron fueron peso, talla, IMC, y
las obtenidas por IBE, porcentaje de
la grasa, masa de grasa, peso
magro, agua corporal total, porcen-
taje de agua del peso total, por-
centaje de agua del peso magro y
biorresistencia.

El comité local de investigacién
del Hospital de Ginecologia y
Obstetricia No. 15 del Instituto
Mexicano del Seguro Social en Chi-
huahua, Chihuahua aprob¢ el
protocolo. El indice de masa corpo-
ral (IMC) pregestacional se calculd
a partir del peso en kilogramos,
dividido entre la estatura en metros
elevada al cuadrado (kg/m?), esta
variable se obtuvo del expediente
clinico. Los datos se capturaron en
el programa Dbase III plus,’* para
el andlisis se utilizd el paquete
estadistico STATA 5.0.

Andlisis estadistico

Se realiz6 analisis univariado para
cada uno de los grupos con el fin
de valorar la distribucién de las
variables y detectar valores extre-
mos o influyentes, a continuacién
se realizé un analisis bivariado




estratificado por los valores del
IMC,"” con el fin de establecer las
diferencias de la composién corpo-
ral mediante analisis de varianza.
Se hizo una prueba de tendencia
para cada pardmetro. Mediante
regresion lineal simple se valoré la
relacién entre cada uno de los
elementos de la composicién cor-
poral y el indice de masa corporal
con el fin de establecer el mejor pre-
dictor. Dado lo asimétrico de la
distribucién del IMC se hizo nece-
saria una transformacioén logarit-
mica de las mediciones de este
parametro. Para determinar las
diferencias en la composicién cor-
poral en los dos grupos de estudio
se realizd un andlisis de diferencia
de medias, ajustando por edad. Se
llevé a cabo un andlisis de poder

con la muestra estudiada, mismo
que fue de 99% para el primer
objetivo y de 92% para el segundo.

B RESULTADOS

Las caracteristicas clinicas de las
mujeres de los grupos estudiados
se muestran en la Tabla I. Las
pacientes con IMC pregestacional
menor a 19.8 y las que antes de la
gestacién cursaron con sobrepeso u
obesidad incrementaron menos
peso (media = 11.3y 10.1 kg respec-
tivamente), que aquellas con IMC
entre 19.9 y 26.0 (media 13.5 kg, p
< 0.01).

Para describir la composicién
corporal en el puerperio inmediato
se consideré conveniente referirla
al indice de masa corporal preges-
tacional.’” En la tabla Il se presen-

Tabla |

Caracteristicas clinicas de las pacientes

Grupo en puerperio

n=86
Variable Media D.E.*
Edad 25 5
Talla 160 6
Pesot 60 9
IMC# 24 3
Numero de 2 1
embarazos
Semanas de 38 1
gestacion

Grupo de mujeres sanas

n=90

Media D.E”
30 7
160 6
66 12
26 4
2 1

*Desviacidn estandar.

1El peso en el grupo de mujeres en puerperio fisioldgico corresponde al peso pregestacional.

lindice de masa corporal (kg/m?),

Tabla ll

Composicion corporal en el puerperio inmediato de acuerdo al indice de

masa corporal pregestacional

IMC* n % grasa Grasa (kg) Pesomagro (kg) Agua (L)
media+D.E.! mediatD.Et Media+D.E.!

<19.8 12 12+4 73 47t5 3414

19.8-26 58 186+4 123 54+5 34+5

26.1-29 9 213 16+ 3 56+5 44+ 3

2291 7 2713 22+3 60+5 42+ 4

p < Q.01

*indice de masa corporal {kg/m?)
tMedia + desviacién estandar

tan los parametros de la misma. La
composicién corporal estuvo en
estrecha relacién con el indice de
masa corporal pregestacional. Se
observ6 incremento de la masa de
grasa, el peso magro y el agua total
de acuerdo al indice de masa cor-
poral previo al embarazo (p < 0.01).
La biorresistencia fue menor en
pacientes en puerperio fisioldgico
inmediato (407 * 57 ©Q OMEGA)
que en el grupo de referencia (506
+66Q, p <0.01).

La relacién entre los parametros
de la composicién corporal y el
indice de masa corporal preges-
tacional fue significativa. La masa
grasa fue el mejor predictor del
IMC previo a la gestacién (r = 0.81,
p < 0.01, Tabla III).

En la tabla IV se observan las
diferencias entre la composiciéon
corporal de las mujeres sanas no
embarazadas y el grupo en el
puerperio ajustadas por edad. El
agua corporal total fue mayor en
el grupo de pacientes en puer-
perio fisiolégico (38.5 £ 5 L), que
en las mujeres sanas (35.5 £ 5L).
El porcentaje de agua del peso to-
tal fue 58 £ 6 53 £ 6% y el porcen-
taje de agua de peso magro de 71
+ 5y 69 + 4%, respectivamente (p
< 0.01).

W DISCUSION

El indice de masa corporal preges-
tacional se ha considerado como el
resultado del patrén genético de la
mujer, su historia nutricia y la
influencia del medioc ambiente. Es
un buen predictor tanto del estado
de nutricién de la madre, como del
peso al nacer del producto, por lo
que se ha propuesto para sugerir el
aumento de peso deseable durante
el embarazo. Por tanto, son reco-
mendables las determinaciones
precisas del peso y la talla antes del
embarazo.*
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Tabla 11l

Relacion entre el indice de masa corporal® y la composicion corporal

estimada por impedancia bioeléctrica

Variable of p* p r

Grasa (%} 2.76 0.020 < 0.01 63.5
Grasa (kg) 2.85 0.023 < 0.01 77.6
Peso magro {kg) 256 0.012 < 0.01 26.7
Agua (L) 2.76 0.012 <0.01 15.1

*Indice de masa corporal con transformacién logaritmica.

*Constante.
*Coeficiente de regresion.

Tabla IV

Composicién corperal en mujeres sanas no embarazadas y mujeres en

puerperio inmediato ajustada por edad

Variable Grupo de mujeres sanas
no embarazadas
media + D.E.
Grasa (% 17.6 6
Grasa {kg} 9.9 6
Peso magro (kg) 46.7 6
Agua {L}) 29.8 5

Grupo de mujeres en
puerperio inmediato

media =+ D.E. p
13.4 5 < 0.01
7.4 5 < 0.01
50.9 6 < 0.0
34.7 5 < 0.01

En este estudio se calculé el
indice de masa corporal por datos
registrados en el expediente clinico.
Aunque las pacientes en ocasiones
recuerdan su peso pregestacional en
forma precisa, las que cursan con
sobrepeso o con bajo peso tienden a
recordar un peso maés cercano al nor-
mal que el real. Por lo anterior, el peso
pregestacional obtenido mediante
interrogatorio al final del embarazo
puede no ser muy confiable.*

Los parametros de la compo-
sicién corporal que mostraron
mejor correlacién con el IMC fue-
ron la masa de grasa, seguida del
porcentaje de grasa. Se observé una
correlaciéon mas débil con el peso
magro y el agua corporal total.

Se considerd conveniente referir
el analisis de composicién corporal
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al IMC pregestacional.’” E1 IMC se
relaciona estrechamente con la
composicién corporal en el pos-
parto. Esta correlacidn se ha obser-
vado en otros estudios'®'? en los que
se ha estimado la composicién cor-
poral durante la gestacién con
técnicas como la hidrodensitome-
tria. Esta técnica, aunque se consi-
dera como estandar de referencia,
requiere equipo especial y entre-
namiento del personal que la realiza,
asi como la cooperacién del pacien-
te. El tiempo para su determinacion
es de 20 a 30 minutos.?

La correlacién entre IMC y el
porcentaje de grasa estimado por
IBE fue estudiada en mujeres sanas®
y se informa un coeficiente de
determinacién r? = (.55, similar al
que se obtuvo en este trabajo (1% =

0.51), a pesar de que tanto el tama-
fio dela muestra como el promedio
de edad de las mujeres estudiadas
es diferente.

El agua corporal total fue signi-
ficativamente mayor en las mujeres
en puerperio inmediato que en las
mujeres sanas. Los volimenes de
agua que informamos son similares
a los de otros estudios longitudi-
nales durante el tercer trimestre de
gestacion. >

En conclusion, los datos obte-
nidos en este trabajo pueden ser
de utilidad en la practica clinica,
ya que la determinacién de la
composicién corporal en el puer-
perio inmediato por IBE, cons-
tituye una herramienta para cono-
cer el estado de nutricién de la
madre antes de la gestacién, lo
cual permite al médico hacer
sugerencias sobre la alimentacién
para el periodo de lactancia.
Ademads, el establecer valores de
referencia de la composicién cor-
poral tanto en mujeres sanas como
durante el puerperio permite
diferenciar el aumento de peso
causado por acumulacion real de
tejido y el producido por la reten-
cion de liquidos, datos que pue-
den ser de importancia ciinica en
algunas enfermedades como la
preeclampsia y la eclampsia.*

ElIMC es un indicador del estado
de nutricion de la madre. Sin em-
bargo, no discrimina variables im-
portantes durante el embarazo, como
el agua corporal total, por lo cual
quiza sea conveniente y practico el
uso de impedancia bioeléctrica antes
y durante la gestacién para el moni-
toreo y valoracion acertada de la
composicién corporal.
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Eficacia y seguridad de ciclopirox olamina en crema
vaginal al 1% contra terconazol en crema vaginal al
0.8% en el tratamiento de candidiasis genital

B Dr. Rafael G. Buitrén Garcia Figueroa,' Dr. Luciano Sauceda,? Dr. Diégenes Ramirez Palacios,® Dr. Fernando
Cruz Talonia,’ Dr. Raul Romero Cabello?

H RESUMEN

Se efectud un estudio multicéntrico
comparativo, aleatorio, seleccio-
nando 170 pacientes de 18 afios o
mas, con diagnoéstico clinico de
candidiasis genital y con cultivo
positivo a Candida, los cuaies se
asignaron aleatoriamente al trata-
miento con ciclopirox olamina en
crema vaginal al 1% (85 pacientes)
o con terconazol en crema vaginal
al 0.8% (85 pacientes) durante seis
dias, con el objeto de comparar la
eficacia clinica, la eficacia fungi-
cida y la seguridad de ambos
tratamientos.

Los resultados de la eficacia mixta
(clinica y micoldgica) para ciclo-
pirox olamina fue de cura al final
del tratamiento - dia siete - en 48
pacientes (62.3%) y al seguimiento
- dia 21 - de 42 (565.30%) vy la
mejoria al final en 25 pacientes
(32.5%) vy en el seguimiento 21
(27.6%) y para terconazol fue de
cura al final en 45 pacientes
(61.6%) y al seguimiento en 39
(57.4%) y de mejorfa al final en 23
{(31.5%) v en el seguimiento, 22
(32.4%). Se concluye que ambos
medicamentos son eficaces vy
seguros para el tratamiento de
candidiasis genital.

Palabras clave: Ciclopirox olamina,
Terconazol, Candidiasis genital, Can-
dida

{Buitrén GFR, y col. Eficacia y segquri-
dad de ciclopirox olamina en crema
vaginal al 1% contra terconazof en
crema vaginal al 0.8% en el tratamiento
de candidiasis vaginal Ginec Obst Mex

2000;68: 154)

Hl ABSTRACT

A mulfticenter randomized study
was performed. One hundred and
seventy patients were selected.
The patients were 18 years and
older. They presented signs and
symptoms of genital candidiasis
and had positive smear cuture for
Candida. Eighty five patients were
assigned to receive Cicloprox
olamine 1%, and eighty five patients
were asigned to receive Terconazol
0.8%. The treatment lasted six days
with the objective to compare the
clinical and antifungal efficiency
and safety with both treatments.
The result of mixed efficiency
(clinical and microbiology) for
Cicloprox olamine was 48 cases
(62.3%) at the end of the treatment
were cured -day 7-; and at the
continuation -day 21-42 of them
had the same result (565.3%);
improvernent was seen at the end
in 25 cases (32.5%) and at the
continuation 21 cases had the
same result (27.6%). For Terco-
nazol the result was 45 cases
(61.6%) were cured at the end of
the treatment, and at the continua-

tion 39 had the same result (57.4%);
improvement was seen at the end
in 23 cases (31.5%) and at the
continuation 22 cases had the
same result (32.4%). We conclude
that both treatments are effective
and well tolerated for genital
candidiasis treatment.

Key words. Ciclopirox oiamine, Terco-
nazol, genital candidiasis, Candida

(Buitrén GFR, et al. Ciclopirox olamine
1% cream versus terconazole 0.8%
cream effectiveness and safety in geni-
tal candidiasis treatment, Ginec Obst
Mex 2000;68: 154)

M ANTECEDENTES
a micosis vaginal es una
infeccién con una elevada pre-
valencia en la practica ginecoldgica.

Se ha estimado que 75% de las
mujeres la padeceran en alguna
etapa de la vida, a pesar de lo cual
no se le ha dado la importancia
debida.

Su alta incidencia, la frecuente
recurrencia de sus episodios y las
posibles complicaciones a las que
da lugar, ponen en peligro la rela-
cién normal de la pareja. Se ha
descrito que el uso de tratamientos
de uno a tres dias, principalmente
con imidazoles, puede eliminara C.
albicans, pero al mismo tiempo crear
un desbalance en la flora vaginal
que facilita el sobrecrecimiento de
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algunas especies diferentes a C.
albicans, tal como C. Tropicalis y C.
glabrata. Todos estos factores obli-
gan a considerar seriamente esta
patologia y buscar tratamientos
efectivos, con un amplio espectro
de actividad antimicética, con baja
recurrencia y sin efectos o con
minimos efectos colaterales.

La ciclopirox olamina es un
compuesto hidroxipiridona, 6-
ciclohexil-1-hidroxi-4-metil-2(1H)
piridona, no relacionado con los
derivados de imidazol, de amplio
espectro antimicético y actividad
bacteriostédtica. Inhibe la absor-
cién y acumulacion de los sus-
tratos necesarios para el meta-
bolismo y crecimiento del micro-
organismo.! Asimismo, se ha
encontrado que la ciclopirox
olamina inhibe la adhesion de C.
albicans a la mucosa vaginal y
bucal, evitando la colonizacién y
subsecuente infeccién.?

También inhibe el ciclo celular
en una fase temprana, inclusive
antes de la fase en que actian los
inhibidores de actividad del DNA
polimerasa alfa.’

El espectro antimicético de la
ciclopirox olamina incluye leva-
duras (Candida spp Torulopsis. spp
Malassezia spp.) mohos (Aspergillus
spp. Scapulariosis spp.) y derma-
tofitos (Microsporum spp. Trichophy-
ton spp. Epidermophyton spp). La
CMI para dermatofitos y levaduras
se encuentra en el rango de 1-10
mg/L y para mohos de 10-20 mg/
L. Estos resultados indican que el
espectro de actividad de la ciclo-
pirox olamina es de particular
interés en el tratamiento de micosis
cutdneas.’ En comparacién con
diversos antimicéticos en crema del
grupo de los azoles, el ciclopirox y
la ciclopirox olamina presentan una
penetracién y una actividad anti-
micética (98%) e inhibitoria (93%)

mds elevada que otros antimi-
cdticos (50% o menor).?

Se ha demostrado la eficacia
clinica y la tolerabilidad de la
ciclopirox olamina (6vulos vagi-
nales de 100 mg durante seis dias
comparandola contra clotrimazol
(6vulos vaginales de 200 mg du-
rante seis dias) en pacientes con
candidiasis genital. Se encontré una
eficacia equivalente tanto clinica
como micolégica, sin observarse
eventos adversos locales o sisté-
micos.® Asi mismo, en pacientes con
candidiasis vaginal, se ha obtenido
una marcada mejorfa en 91% de
pacientes tratadas con ciclopirox
olamina contra 87.5% de pacientes
tratadas con miconazol.” En un
estudio abierto con ciclopirox
olamina, (6vulos vaginales de 100
mg/dia por seis dias), se obtu-
vieron cultivos negativos en 82.3%
de los casos y un decremento
significativo en la frecuencia e
intensidad de los signos y sintomas.
Solamente se presentd un evento
adverso leve.®

Los efectos colaterales que se
han presentado se limitan a reaccio-
nes locales caracterizadas por
irritacién, enrojecimiento, dolor,
ardor o comezén.” Estudios de
farmacocinética en humanos han
mostrado una baja absorcion intra-
vaginal, lo cual explica la buena
tolerabilidad local y sistémica.'

El terconazol es un agente anti-
micoético perteneciente al grupo de
los triazoles, el cual difiere estruc-
tural y funcionalmente de los imi-
dazoles. Su mecanismo de accidén
basico es la inhibicién del citocromo
P-450 fiingico, en forma similar a
los imidazoles. Sin embargo, debi-
doa un dtomo de nitrégeno adicio-
nal en el anillo triazol y una cadena
lateral lipofilica; el terconazol
establece una unién mas estrecha
con el citocromeo fungico." El terco-

nazol ha sido utilizado en el trata-
miento de pacientes con micosis
vaginal y su eficacia clinica y
seguridad han sido comprobadas
en diversos estudios clinicos com-
parativos, encontrando una tasa de
curacion clinica entre 87.3% y 95%
y una tasa de curacion micologica
de 76.9% a 91.1% después de 8-10
dias posteriores al tratamiento."

H OBJETIVOS

Comparar la eficacia clinica, mico-
loégica, y seguridad de ciclopirox
olamina en crema vaginal al 1% con
la del terconazol en crema vaginal
al 0.8% en el tratamiento de pacien-
tes con candidiasis genital.

B MATERIALY METODOS

Se disefi6 un estudio multicéntrico,
abjerto, comparativo, con asig-
nacion aleatoria (1:1) con dos
grupos de tratamiento en paralelo.

Se incluyeron 170 pacientes de
tres centros hospitalarios, con edad
igual o mayor a 18 afios, con signos
y sintomas de candidiasis genital
con cultivo positivo a Candida -
todas las muestras fueron proce-
sadas en el mismo laboratorio - sin
cervicovaginitis mixta, en buen
estado clinico general, capaces de
entender los objetivos y desarrollo
del estudio y dispuestas a colaborar
con el estudio.

Se excluyeron las pacientes
menores de 18 afios, con vulvova-
ginitis de origen bacteriano, hiper-
sensibilidad a los farmacos en
estudio o similares con terapia
antimicrobiana o antimicética intra-
vaginal o sistémica, incluyendo
espumas espermaticidas durante
las dos semanas previas a su
ingreso en el estudio, en mal estado
clinico general, o con incapacidad
para tolerar la medicaciéon de
prueba asignada, embarazadas o
lactando, con deterioro conocido de
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la funcién hepdtica o renal, inmu-
nodeprimidas, inmunodeficientes
o bajo terapia inmunosupresora,
con alguna enfermedad subyacente
rapidamente fatal o que afectara la
evaluacién de los resultados, que
no colaboraran satisfactoriamente con
el estudio, con tratamiento conco-
mitante con otfro antimicrobiano,
con trastornos genitales, hemorra-
gia anormal y pacientes que no
hubieran firmado el consentimiento
informado.

El estudio micolégico se realizé
de la siguiente forma: se tomaron
muestras de la superficie de la mu-
cosa vaginal, las cuales se proce-
saron en un examen directo en
fresco y se observaron al micros-
copio para btisqueda de formas de
Candida. De cada muestra se hicie-
ron inoculaciones en medios de
cultivo de Sabouraud dextrosa
agar, que se incubaron por siete
dias, al término de los cuales se
hicieron revisiones macroscépicas
y microscopicas.

Las 170 pacientes se asignaron
aleatoriamente a alguno de los dos
grupos de tratamiento (85 ciclo-
pirox olamina y 85 terconazol),
indicandoles se lo administraran
por via vaginal al acostarse, el dia
de la inclusién al estudio o al dia
siguiente, cada 24 horas durante
seis dias consecutivos.

El seguimiento se realizé al fi-
nal del tratamiento (siete dias) y a
los 21 dias, en ambos casos se
realizé examen ginecoldgico, eva-
luacion de la respuesta clinica y
terapéutica, de la seguridad y del
cumplimiento con el tratamiento.

La eficacia primaria se evalud
con la respuesta clinica de las
pacientes evaluadas al final del
tratamiento, secundariamente la
respuesta terapéutica.

La seguridad se evalu6 de acuer-
do a los eventos adversos que
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presentaron las pacientes durante
el tratamiento y en el periodo de
seguimiento.

Se requirieron al menos dos eva-
luaciones clinicas y microbiolégicas
(antes y después del tratamiento),
para poder ser consideradas en el
analisis de eficacia y seguridad para
ambos fadrmacos.

Los pardmetros para evaluar la
eficacia clinica fueron: curacién:
desaparicién de los signos y sinto-
mas; mejoria: algiin signo o sintoma
presente, con una clara mejoria;
pobre mejoria: algunos signos y
sintomas presentes, pobre mejoria;
no satisfactoria: signos y sintomas
sin cambio o bien con exacerbacion;
no evaluable: presenté violaciones
al protocolo.

Cada paciente fue reevaluada
dos semanas después de la visita
final del tratamiento, con los mis-
mos criterios.

Los criterios de eficacia terapéu-
tica fueron: cura terapéutica: erra-
dicacién del patégeno aislado; no
satisfactoria: sin erradiacién del
patégeno aislado; no evaluable:
violacion al protocolo (ej. Falta de
muestra basal o final).

Todas las pacientes que recibieron
al menos una dosis de la medicacién
de estudio fueron evaluadas para
seguridad. Los eventos adversos
fueron registrados desde el momento
en que fue administrada la primera
dosis de la medicacién de estudio
hasta la visita de seguimiento.

Métodos de evaluacion

Se consideraron los siguientes:
historia médica, examen gineco-
légico (signos: eritema, edema,
leucorrea y escoriaciones y sinto-
mas: prurito y dispaurenia). Para-
metros micolégicos: microscopia
directa, cultivo micolégico (la
muestra del sitio de la infeccién se
cultivé en Sabouraud/Dextrosa/

Agar, incubando durante siete
dias).

Se cumplieron los requisitos
éticos y legales de conformidad con
las recomendaciones de la Decla-
racién de Helsinki, enmendada en
Hong Kong en 1989, y las regula-
ciones locales.

B RESULTADOS

Se incluyeron en total 170 mujeres
con diagndstico de cervicovaginitis
y vulvovaginitis (90.6%) y s6lo en
la minoria vaginitis (9.4%). La edad
promedio de las pacientes fue de
35.96 (x 9.8 DE.), 97.6% eran de raza
mestiza y 2.4% caucasica. Del total
de las mujeres incluidas en el
estudio tnicamente 13.5% (23)
tenian probabilidades de emba-
razo, y 61.45% (104) utilizaban
algiin método anticonceptivo.

El estudio micoldgico antes del
tratamiento demostré la presencia
de Candida, con diferencia entre las
especies, ya que se aislé C. albicans
en 71.9% de los casos, seguidos por
C. glabrata (11.80%), C. tropicalis
(7.87%), C. krusei (3.93%), C. para-
silopsis (2.25%), C. stellatoidea (1.12%),
en un caso se aislo6 C. pseudotropicalis
y en uno mas no se pudo determi-
nar la especie (Tabla I).

De las 170 pacientes incluidas
s6lo 151 fueron evaluables, distri-

Tabla |

Distribucion de las especies del
género Candida aisladas en la
poblacion estudiada

Microorganismo Frecuencia Porcentaje

Candida albicans 128 71.91
Candida glabrata 21 11.80
Candida tropicalis 14 7.87
Candida krusei 7 3.93
Candida parasilopsis 4 225
Candida stellatoidea 2 1.12
Candida pseudotropicalis 1 0.56
Candida sp 1 0.56




Tabla ll

Evaluacion ginecolégica antes y después del tratamiento en cada uno de los grupos en estudio

Evaluacion basal

Evaluacion (6 dias) final

Signos
Sintomas Ciclopirox olamina Terconazol Ciclopirox olamina Terconazol
Fracuencia Frecuencia Frecuencia Frecuencia
(%) (%) (%) (%)
Prurito 77 78 i7 16
(90.6) (81.7) (21.6) (20.1)
Eritema 66 61 5 5
(77.8) (71.8) (6.3) (6.3}
Leucorrea 81 83 13 14
(95.3) (97.7) {16.4) (17.6)
Edema 52 46 2 O
(61.27) (54.1) (2.5} (0}
Escoriaciones 31 21 2 1
{37) {25) (2.5} {1.3)
Dispareunia 57 43 2 1
{68.7) (51.8) (3.3) (1.7)

Seguimiento (21 dias)

Ciclopirox clamina Terconazol
Frecuencia Frecuencia
(%) (%)

22 17
(27.6) (22.3)
13 4
(16.3) {5.3)

24 16
(30.1) 2t
5 0
(6.3) (0}

4 0
(5.1 (0)

10 4]
(12.8) (8.2)

buidas 78 en el grupo de ciclopirox
olamina y 73 para el grupo de
terconazol.

Las manifestaciones clinicas que
presentaron las pacientes antes,
durante y posterior al tratamiento
con ciclopirox olamina y terco-
nazol, se pueden observar en la
Tabla II.

En relacién con seguridad, sélo
una paciente presenté un evento
adverso, la cual pertenecia al grupo
de terconazol, descrito como dis-
tension abdominal y sangrado
vaginal, la paciente tenia ante-
cedentes de infeccién por papiloma
virus humano, tampoco se esta-
bleci6é una relacion causal con el
farmaco.

Los resultados observados en el
examen en fresco muestran para los
grupos en estudio que la identi-
ficacién microscépica de Candida
antes del tratamiento fue al 100%
en todos los casos. Al final del
tratamiento (siete dias) se identificé
al microorganismo en 49.40% (38/
78 casos) en el grupo de ciclopirox,
y 41.10% (30/73 casos) en el grupo
tratado con terconazol, alos 21 dias
la observacién microscépica fue de

48.70% (37/78) y 36.80% (25/73),
respectivamente para los grupos de
ciclopirox y terconazol (Tabla III).
Los resultados del estudio esta-
distico se muestran en las tablas IV
y V, en la primera se presenta la

distribucién de las calificaciones
para ambos grupos, vy el valor de
chi-cuadradada para la compa-
racién de la eficacia clinica entre
ciclopirox olamina y terconazol,
para la visita final y la visita de

Tabla N
Resultados del examen directo en fresco, realizado a las pacientes durante
el estudio
Ciclopirox clamina Inicio Final Seguimiento
Positivo 85 (100} 38 (49.4) 39 (50)
Negativo 0 39 (50.6) 39 (50)
Terconazol
Positivo 84 (98.8) 34 (43.8) 28 (37.3)
Negativo 1{(1.2) 44 (56.4) 47 (62.7)
Tabla IV
Evaluacidn comparativa de la eficacia clinica entre los dos medicamentos
en estudio
Eficacia clinica Ciclopirox olamina Terconazol

Final Seguimiento Final Seguimiento

N(%) N(%) N(%) N(%}
Cura 54 (70.1) 49 (64.4) 47 (64.4) 42(61.8)
Mejoria 21 (27.3) 23 (31.5) 23 (31.5) 22 (32.4)
Pobre mejoria 2 (2.6) 34.1) 3{4.1) 4 (5.9)
No satisfactoria 0 2 (2.8) 0 0
No evaluable 4] 0 0 0
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TablaV

Evaluacién micolagica comparativa entre los dos medicamentos en estudio

Eficacia fungicida Ciclopirox olamina Terconazol
Final Seguimiento Final Seguimiento
N(%) N(%} N(%) N(%)

Cura 52 (67.5) 50 (64.9) 63 (86.3) 50(73.5)

No satisfactoria 25 (32.5) 26 (33.8) 10 (13.7) 18 (26.5)

No evaluable 0 01 (1.30) 0 0

Tabla VI

Estudio estadistico comparativo de los resultados obtenidos entre los dos

medicamentos en estudio

Eficacia mixta Ciclopirox olamina Terconazol
Final Seguimiento Final Seguimiento
N{%) N(%) N(%}) N(%)
Cura 48 (62.3) 42 (55.3) 45 (61.6)} 39 (57.4)
Mejoria 25 (32.5) 21 (27.6) 23 (31.5) 22 (32.4)
Pobre mejoria 4 (5.2 9{11.8) 5(6.8) 7 {10.3)
No satisfactoria o] 4(5.3) 0 0
No evaluable 0 0 ¢ 0

seguimiento, encontrandose que no
hay diferencia significativa (p =
0.715y p =0.292, respectivamente).
La tabla V muestra la distribucién
de las calificaciones para ambos
grupos, y el valor de chi-cuadrada
para la comparacién de la eficacia
terapéutica entre ciclopirox ola-
mina y terconazol, la cual esta-
disticamente demuestra que para la
visita final hay una diferencia
significativa (p = 0.007), no asi en
los resultados a los 21 dias, donde
no se encuentra diferencia signi-
ficativa (p = 0.386).

La integraciéon de resultados
micologicos y clinicos se presenta
en la tabla VI, donde estadis-
ticamente las calificaciones para
ambos grupos y el valor de chi-
cuadrada para la comparacion de
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la eficacia mixta entre ciclopirox
olamina y terconazol, no demues-
tran diferencias significativas en la
visita final de tratamiento al sép-
timo dfa, y en la visita de segui-
miento al dia 21. (p = 0912y p =
0.267, respectivamente).

W DISCUSION

Ciclopirox olamina, compuesto
no relacionado con productos
imidazédlicos que ha demostrado
en estudios in vitro y en algunas
evaluaciones clinicas, que tiene
accién antimicética de impor-
tancia, demostré en el presente
estudio comparativo frente a
terconazol que efectivamente
tiene accién contra el género Can-
dida en casos de candidiasis geni-
tal femenina, con resultados de

eficacia terapéutica muy simi-
lares, 1314

A diferencia de otros productos
de uso tépico intravaginal para el
tratamiento de la candidiasis geni-
tal, en el caso de ciclopirox clamina
no se cuenta con datos obtenidos
en estudios en nuestro medio, por
lo cual el presente trabajo aporta la
experiencia de la aplicacién de este
producto en pacientes nacionales.
Los resultados finales y la inte-
gracion de datos y evaluaciones
estadisticas, demuestran que el
producto en estudio es similar al
terconazol, que se utilizé como
comparativo, y cuya aplicacién, en
nuestra experiencia, se conoce muy
bien desde hace afios. Nuestra
investigacion deja como resultado
final que un producto de accién
antimicética no aplicado en nuestro
medio tiene una eficacia terapéutica
similar a los de otros medicamentos
en uso y que no induce efectos
secundarios, por le que podemos
considerar como una opcién terapéu-
tica actual para el tratamiento de la
candidiasis vaginal.

B CONCLUSIONES

La ciclopirox olamina es una hidro-
xipiridona, 6-ciclohexil-1-hidroxi-
metil-2(1H), que ha demostrado
tener un espectro antimicético
amplio y que en el presente estudio
se demostrd que su eficacia para el
tratamiento de candidiasis genital
en pacientes femeninas fue similar
a la de otro producto de uso frecuen-
te, ademds de que no se presenté
efecto adverso alguno. Concluimos
que ciclopirox olamina es una
alternativa que se debe incluir para
el tratamiento de esta patologia.
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Y OBSTETRICIA
DE MEXIco

Influencia de la administracion de anticonceptivos
orales sobre la frecuencia de receptor estrogénico
y heoplasia intraepitelial cervical

W QFB E. Lucia Salazar,! Dra. Hilda Contreras,? Dr. José L. Gonzalez®

B RESUMEN

Se realizd un estudio en 56 pacien-
tes sexualmente activas que pre-
sentaban algun grado de neo-
plasia intraepitelial cervical (NIC).
A cadauna de las pacientes se les
aplicé un cuestionario general por
medio del cual pudimos conocer
su historia sexual-reproductiva. El
grupo en estudio estuvo cons-
tituido por 29 pacientes con uso de
anticonceptivos orales (AQ) y 27
pacientes consideradas como
control, por no haber utilizado
nunca este tipc de planificacion
familiar. A cada una de las pacien-
tes se les realizé una valoracién
colposcopica, durante la cual se
tomo una parte de la lesién para
estudio histopatolégico y la otra
para valoracion del receptor estro-
génico (RE) presente. Se encontrd
que la frecuencia de RE en el tejido
necplasico de las pacientes con
uso de anticonceptivos (CAC) no
es estadisticamente significativa (P
> 0.05), conrespecto a las pacien-
tes sin uso de anticonceptivos
(SAQ). De la misma manera, cuan-
do se analizaron otros factores de
riesgo como inicio de vida sexual
activa, edad de la primera gesta,
ndmero de companeros sexuales
y ndmero de gestas, se encon-
traron constantemente no signifi-
cativos (P > 0.05) cuando se

compararon las medias de ambos
grupos. Por medio de este estudio,
no hemos encontrado ninguna
evidencia clara de alguna relacién
etiologica entre el usc de anticon-
ceptivos orales y neoplasia intrae-
pitelial cervical, sin embargo, se
observa que la estimulacién sobre
la produccion de RE en las etapas
tempranas es evidente, probable-
mente por el estimulo estrogénico
de procedencia exdgena.

{Salazar L, y col. Influencia de la
administracion de anticonceptivos
orales scbre la frecuencia de receptor
estrogénico y neoplasia intraepitelial
cervical. Ginec Obst Mex 2000; 68: 160)

B ABSTRACT

A study of 56 sexual active women
with cervical infracpithelial necplia-
sia (CIN) was conducted in Mexico
City, to determine wether the risk
for this condition is aftered by using
oral coniraceptives. Responses of
a standardized questionnaire
compared 29 patients under oral
contraceptive (OC) treatment and
27 control subjects selected from
the same screening program,
though which the cases were
detected. Estrogen receptor (ER)
levels were determined in each
hyperplastic tissue. The ER fre-
quency was approximately the
same in women under oral contra-

ceptive (OC) treatment and in
women without it. (P > 0.05).
Among other risk factors, first
intercourse at an early age, first
pregnancy age, number of preg-
nancies and multiple sexual part-
ners were consistently no signifi-
cant {(p > 0.05) when both groups
were compared. In this study, we
have found no evidence of an
etiologic relationship between
neither oral contraceptive usage or
non usage and CIN.

(Salazar L, et al. Influence of Oral
contraceptive use on estrogen re-
ceptor frequency and intraepithelial
cervix neoplasia. Ginec Obst Mex
2000; 68: 160)

@ INTRODUCCION

A ctualmente se conoce que el
cancer es un problema que se
origina y atraviesa por varias etapas
como son: dafio a nivel genético,’
transformacién celular, desregula-
cién de la proliferacién y metastasis.
Es una enfermedad que hasta nues-
tros dias no es completamente cur-
able, pues se trata de un problema
multifactorial donde se encuentran
involucrados varios eventos y facto-
res como: mutaciones, deleciones,
translocaciones, aberraciones cro-
mosdémicas, activacién de onco-
genes, virus {(como el virus del
papiloma humano VPH),*® factores

Unidad de Investigacion Médica en Medicina Reproductiva, Hospital de Ginecologiay Obstetricia “Luis Castelazo Ayala®, Clinica de
Colposcopia y patologia del tracto genital inferior, Hospital “Luis Castelazo Ayala®, IMSS, México, D.F.
'Investigador Nacional. ?Médico en Adiestramiento en Colposcopia. *Coordinador del Servicio de Colposcopia.
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quimicos,’ luz ultravioleta, rayos x,
radiaciones de alta frecuencia y
cbsmica, tabaquismo,” tipo de alimen-
tacién,® fallas en los mecanismos de
reparacién génica, baja supresioén
inmunoldgica y otros factores que
adn no estan bien entendidos.

Algunos tipos de cancer pueden
ser curables, como es el caso del
cancer de mama, el cual al tener una
oportuna deteccién podria tener
curaciéon. Para este efecto, los
mecanismos de desregulacién o
cambio deben ser perfectamente
conocidos. Para ello, la biologia
celular y molecular*?' junto con
la medicina y la quimica, han dado
grandes aportaciones, entendién-
dose mas ampliamente los meca-
nismos celulares, moleculares y
factores quimicos que provocan
que una célula se haga cancerosa.
Actualmente se estudian a la comu-
nicacién celular y activaciéon de
genes, como eventos clave que
intervienen en los procesos de
carcinogénesis.

Con respecto al cancer cervicouteri-
no (CacU) es la neoplasia gineco-
l6gica mas frecuente en México, con
alta morbimortalidad. En 1990 se
registrd una tasa de mortalidad de
5.27 por cada 100,000 habitantes,
cifra que se incrementa cada vez
maés ya que en 1997 se informaron
130,000 casos de CaCU en la Repu-
blica Mexicana."

Asimismo la deteccion de lesio-
nes precursoras, neoplasia intraepi-
telial cervical (NIC) y datos de
infeccién por VPH han ido en
aumento.'?

El papiloma es un virus peque-
fio de DNA que induce a una
variedad de lesiones epiteliales
proliferativas, conociéndose actual-
mente que la infeccién de este tipo
se transmite por contacto sexual,
aunque se desconoce a la fecha el
mecanismo exacto de interaccién

virus-célula huésped. Los VPH
considerados de alto riesgo para
producir este tipo de lesiones son
los tipos: 16, 18, 31, 33 y 35.*

El curso natural de las lesiones
precursoras es variable, ya que
podria observarse la regresion
espontinea de la lesi6én proli-
ferativa o presentarse la transfor-
macion, dando lugar a un estado
mas avanzado.

Dentro de los principales fac-
tores de riesgo se encuentran:
tabaquismo, nivel socioeconémico
bajo, multiples compafieros sexua-
les, inicio de vida sexual activa y
paridad tempranas.’*'"

El uso de anticonceptivos orales
(AO), es considerado actualmente
como otro factor de riesgo, ya que
se sugiere que tiene implicaciones
en el desarrollo de la NIC.">¢

El objetivo del presente estudio
fue conocer la influencia que tiene
la administracién de AO en pacien-
tes con diagnéstico de NIC en
cualquiera de sus tres grados,
correlacionando factores de riesgo
con la frecuencia que presentan los
receptores estrogénicos (RE), en los
diferentes grados de neoplasia.

W MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo,
transversal y comparativo en don-
de se seleccionaron 56 pacientes con
problemas de NIC en cualquicra de
sus tres grados (NIC I, II o III) que
acudieron al servicio de Colpos-
copia del Hospital de Gineco-
Obstetricia: “Luis Castelazo Ayala”
del IMSS. Se incluyeron en el
estudio a pacientes en edad repro-
ductiva, normorreicas, que hubie-
ran ingerido AO durante mas de
dos afios y en ausencia de ellos un
afio antes de iniciado este estudio,
se seleccionaron como normales
aquellas pacientes que nunca los
hubieran ingerido, siendo referidas

por anormalidad cervical detectada

por Papanicolaou y corroborada

por colposcopia y citologia cervical.

Durante este estudio se incluye-
ron las siguientes variables: edad,
inicio de vida sexual activa, nimero
de embarazos, edad al primer
embarazo, nimero de comparieros
sexuales. No se incluyeron en el
estudio las pacientes que presenta-
ban alteraciones menstruales, ame-
norrea de cualquier etiologia o que
se les hubiera administrado AQ por
menos de dos afos.

Durante la exploracién colpos-
cbpica, se tomoé una parte de la
lesién cervical para estudio histo-
patolégico y otra para valoracién
de receptores a estradiol (RE). Una
vez confirmado el diagnéstico
histopatolégico de NIC se procedio
a clasificar a las pacientes en dos
grupos: con uso de anticonceptivos
orales (CAQ) y sin uso de anticon-
ceptivos orales (SAQ), con base en
las siguientes caracteristicas:

1. Grupo sin uso de anticoncep-
tivos orales (SAQO). Mujeres en
edad reproductiva (15-45 afios),
normorreicas que nunca hayan
utilizado AO como método de
planificacion familiar, y con
diagnostico definitivo de NIC en
cualquiera de sus tres grados.

2. Grupoconuso de anticonceptivos
orales (CAQO). Mujeres en edad
reproductiva (1545 afios), nor-
morreicas, que hayan utilizado
como método de planificacién
familiar hormonales orales com-
binados del sector salud, durante
mads de dos afios y con diag-
noéstico definitivo de NIC en
cualquiera de sus tres grados.

Cuantificacion de receptores a
estradiol

El tejido neopldsico se homoge-
neizé en un buffer que contenia
0.875 mL de buffer TETG (Tris-HCI
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10nM, EDTA 1.5nM, Tioglicerol
10nM, Glicerol 10% a pH 7.4) y
1.625 mL de buffer TETG-KCI (10
mL de buffer TETG adicionados de
600 mg de KCI a pH 8.5) en una
proporcién de 1.5 (p/v). El homo-
geneizado se sometié a ultracen-
trifugacion a 105,000 xg durante 60
minutos, empleando un rotor Té5.
Se incubaron alicuotas de 100 (L de
citosol total (La citosol/nucleosol)
en cantidades crecientes de estra-
diol-*H (0.25-1.0 nM). La unidén
inespecifica se obtuvo agregando a
otra serie de tubos un exceso de 200
veces la concentracién de dietiles-
tilbestrol (DES). Las incubaciones
se realizaron durante 18 horas a
4°C, por duplicado. Las fracciones
libre y unida se separaron por la
técnica de carbén cubierto con
dextran a 0.25%.71® El numero de
sitios de unidn se determiné por el
método de Scatchard.'®

Andlisis estadistico

Se realizé el sesgo y la curtosis en
cada variable para determinar si
eran o no paramétricas. Las diferen-
cias entre grupos y variables se
determinaron con la prueba U de
Mann-Whitney y las diferencias
entre las variables con el grado de
NIC, por analisis de correlacion
simple.

H RESULTADOS

De los 56 casos estudiados, 29
(51.78%) correspondieron a pacien-
tes CAO y los 27 restantes (48.21%),
a pacientes que nunca utilizaron
este método de planificacién familiar
(SAO).

Conrespectoal grado de neopla-
sia que presentaban, la distribucién
fue la sigujente: de las 29 pacientes
CAO estudiadas, 31% (n =9) corres-
pondié a NIC grado I, 44.8% (n =
13)agradolly 24.1% (n=7) agrado
III. De las pacientes SAO (n = 27),
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40.7% (n = 11) correspondié a NIC
gradol, 222% (n=6)agradolly
37.0% (n =10} a grado IIL

La edad media *+ SD para cada
uno de los grupos fue: CAQ, 36.73
* 6.97 anos y SAQ, 34.90 * 6.65
afios, encontrdndose las pacientes
entre los rangos de 23 a 49 afios,
respectivamente. Con respecto a

este parametro, no se encontraron
diferencias estadisticas entre los
grupos (p = 0.06) (Figura 1).

Estudio de los riesgos

Con respecto al inicio de vida
sexual activa, la edad media + SD
para cada uno de los grupos fue:
pacientes CAQO, 18.8 + 3.8 afios y
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pacientes SAQ, 19.4 + 3.2 afios con
un minimo y un maximo de 14 a 30
afios y 13 a 31 afios, respectivamen-
te (Figura 2). El estudio estadistico
mostré que si existe significancia
entre el inicio de vida sexual activa
y la concentracién de RE en las
pacientes CAO (P < 0.05), sin em-
bargo, no fue asi para el otro grupo
de pacientes (SAQO: P = 0.08).

Laedad media £ SD de la prime-
ra gesta se encontré en las pacientes
CAO a los 20.7 + 4.3 anos y en
pacientes SAO alos 19.6 £ 5.1 afos,
entre los rangos de 15 a 31 afios y
14 a 29 afios, respectivamente. El
17.3% (n = 5) de las pacientes CAO
y 25.9% (n=7) de las pacientes SAO
correspondieron a menores de 18
afios, predominando los grados Iy
I (Figura 3).

En cuanto al nimero de ges-
taciones, la media * 5D para los
casos CAO fue de 3.1 £ 1.6 y para
los casos SAQ fue de 3.2 + 1.8, en-
tre los rangos de 1 -8y de 0 a7,
respectivamente. El 41.3% (n = 12}
y 25.9% (n = 7) respectivamente,
correspondié a mujeres que habian
tenido mdas de tres embarazos,
grupo que coincidié con la presen-

cia de los grados Il y III. El estudio
estadistico mostré que no existe
ninguna significancia entre el
nimero de gestaciones y la concen-
tracién de RE, independientemente
de que hayan o no ingerido anticon-
ceptivos orales (CAO: p = 0.10 y
SAO: p=0.48).

Conrespecto a la frecuencia de RE
positivo encontrado en el tejido de
las pacientes con diferentes grados de
NIC, se observa que es mayor en los
casos con neoplasia intraepitelial cer-
vical leve (NIC I) y neoplasia intra-
epitelial moderada (NIC II) en ambos
grupos, es decir, con y sin admi-
nistracién de AQ (Tabla I).

En cuanto a las concentraciones
encontradas para este receptor, se

observa que los valores mas altos
corresponden a los grupos NIC I'y
NIC 11, asi como los valores mas
bajos y negativos se encontraron en
tejidos con NIC III, ya que tinica-
mente 1.7% de los tejidos con este
grado de neoplasia presentaron
positividad para este receptor.

B COMENTARIO
El efecto de la administracion de
AQ como factor de riesgo para el
desarrollo de la NIC en cualquiera
de sus tres grados no muestra
influencia definitiva, ya que los
factores de riesgo estudiados con-
juntamente con el uso de AO en su
mayoria, no presentan significancia
estadistica, sin embargo, en el
aspecto bioquimico valorado se
observa que si existen diferencias
estadisticas, especificamente sobre
los primeros estadios de la NIC, los
RE cuantificados en los tejidos con
neoplasia leve (NIC) se encuentran
claramente aumentados en las
pacientes CAQ, asi como la fre-
cuencia de los mismos, por lo que
se sugiere que la presencia de
esteroides exdgenos en un tejido
blanco como es el cérvix, podria
funcionar como activador sobre
una célula normal provocado una
displasia que pudiera llegar a la
malignidad.

Cada célula presenta en su
genoma la informacién necesaria
para dar lugar a la expresion de una

Tabla |

Frecuencia de receptor estrogénico positivo y negativo en pacientes con
diferentes grados de necplasia, con y sin administracién de anticonceptivos

orales

Grado de NIC SAQ/RE (+} SAO/RE (-)
NIC | 711 (63.6) 411 (36.3)
NIC I 3/6 (50.0) 3/6 (50.0)
NIC I 110 (10.0) 9/10 (90.0)

CAO/RE (+) CAO/RE (-)
719 (77.7) 2/9 (22.2)
813 (61.5) 5/13 (38.5)
0/7 (0.0) 777 {100)

El numero entre paréntesis corresponde al porcentaje de los casos estudiados.
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gran variedad de moléculas de
naturaleza proteica, que en su
conjunto y de manera coordinada
participan en la comunicacién tanto
intercelular como intracelular;
alteraciones en estos procesos de
comunicacién y regulacién génica
llevarian a la célula a la muerte o a
procesos de carcinogénesis.

Desde el punto de vista endécri-
no sabemos que las hormonas son
sustancias orgédnicas producidas en
cantidades muy pequefias por célu-
las especificas las cuales, secretadas
al torrente sanguineo, circulan y se
desplazan para producir un efecto
biolégico. Estan involucradas en la
transmision de la informacién entre
organos y células, ademads de desem-

pefiar funciones en la integraciéon
secuencial y sostenida durante el
crecimiento y desarrollo. De esta
manera, para ejercer su efecto biolé-
gico, los esteroides entran en las
células y se fijan a proteinas citoso-
licas receptoras especificas. Asi, el
efecto de una hormona depende de
la interaccién con su receptor, siendo
un determinante esencial en esta
etapa. El complejo hormona-receptor
asi formado, se transfiere hacia el in-
terior del nicleo en donde se fija a
sitios especificos de la cromatina
nuclear, inicidndose la transcripcion
de secuencias particulares de DNA.
Asi, el RNA mensajero resultante, se
exporta, lo que induce a la trans-
duccion hormonal.

Durante estas etapas, es probable
que las hormonas en un momento
dado preparen a los tejidos diana,
de tal forma que pudiera tener
lugar la carcinogénesis.

Por otro lado, su participaciéon
en la transformacién de un carci-
noma latente, hacia un carcinoma
clinicamente manifiesto como es el
caso de cdncer mamario, se encuen-
tra plenamente comprobada.?>*

Por lo que, finalmente, el am-
biente hormonal es uno de los
determinantes especificos en la
velocidad de crecimiento de algu-
nas neoplasias como es el caso del
endometrio, o probablemente fun-
cionar como promotor en otros,
como en el tejido cervicouterino.
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Quimioterapia en cancer germinal y epitelio de ovario

M Dra. Raquel Gerson,' Dr. Alberto Serrano,? Dra. Helen Dolengevich,? Dr, Alberto Villalobos?

H RESUMEN

Genéricamente el cancer de ovario
representa enfermedades con
comportamientos clinicos distintos.
Asi, los tumcres poce frecuentes
de células germinales son tratados
con éxito en la gran mayoria de
las pacientes, mediante regimenes
convencionales de quimioterapia.
En contraste, en el cancer epitelial,
que representa 90% de los casos,
a pesar de gue muestra sensi-
bilidad a la quimioterapia aun no
se ha logrado alcanzar resultados
satisfactorios.

En la busqueda de mejores res-
puestas para el tratamiento de la
neoplasia epitelial de ovario,
recientemente se han investigado
nuevos farmacos como docetaxel,
topotecan, gemcitabina y combi-
naciones de diferentes drogas asi
comge tratamientos con base en
anticuerpcs menoclonales que
ofrecen una nueva esperanza.

Palabras clave: Quimioterapia, cancer
de ovario

{(Gerson R, y col. Quimioterapia en
cdncer germinal y epitelial de ovario
Ginec Obst Mex 2000;68:165)

B SUMMARY

Generically, ovarian cancer repre-
sents a group of tumors with
diverse biological and clinical
behavior. Thus, germinal cells
ovarian tumeors, in the vast majority
of patients are successfully treated
utilizing traditional based on cispla-

tin chemotherapy. Epithelial ovarian
cancer, that accounts for 90% of
these cases, although sensitive to
chemotherapy has not shown
satisfactory results.

In the search better tumoral res-
ponse in the treatment of epithelial
ovarian cancer new drugs have
surged that promise good results,
including docetaxel, topotecan and
gemncitabine, both as single agents,
or in combination with other thera-
pies utitizing monoclonal antibodies.

Key words: Chemotherapy, ovarian
cancer.

(Gerson R, et al. Chemotherapy in ger-
minal and epithelial ovarian cancer.
Ginec Obst Mex 2000;68:165)

B INTRODUCCION
En Meéxico el cancer de ovario
representa la tercera neoplasia
mds frecuente entre mujeres. El
registro histopatoldgico de neoplasias
1993-1996 de la Secretaria de Salud,
informé 6,119 casos de carcinoma de
ovario con una incidencia calculada
de 2.3%.! Para Estados Unidos, las
estadisticas sefialan la incidencia
anual de 22,000 casos de los que
anualmente fallece 50%, con tasas de
15.7 x 100 mil habitantes en el grupo
de 40 a 44 aros de edad y de 54 por
100 mil entre los 75 y 79 afios.
Existen diversos factores involu-
crados en el desarrollo de la enfer-
medad, entre ellos ambientales,
endocrinos y hereditarios. Cuando
las mujeres se ubican en el grupo

de alto riesgo esta indicado el
seguimiento empleando el marca-
dor tumoral CA-125, ademads de
ultrasonografia pélvica, lo que
proporciona especificidad de 99%.>

Cuando el tumor se encuentra
localizado, su curso es general-
mente asintomatico. La extension
locorregional involucra la pelvis, en
donde aparecen sintomas inespeci-
ficos del aparato digestivo bajo o
urinario. Por diseminacién transce-
lémica se extiende al peritoneo
manifestando sensacién de pleni-
tud abdominal, dolor, ascitis; puede
ocasionar hernia umbilical y derra-
me pleural. Para corroborar el
diagndstico y determinar su exten-
sién, se sugiere la laparotomia
exploradora, procedimiento titil en
el manejo del tumor. La cirugia cito-
rreductiva involucra histerectomia
total, salpingooforectomia bilateral
y omentectomia, aunadas a una
exploracién cuidadosa de las su-
perficies serosas, con toma de
biopsias de dreas sospechosas y
coleccion de liquido de ascitis,
ademds de lavado peritoneal para
estudios citoldgicos. Los requeri-
mientos para llevar a cabo este
procedimiento incluyen la eviden-
cia de masa pélvica de aparicion
pre o posmenopdusica mayor a 8
cm, de consistencia sélida o irregu-
lar, fija, bilateral, asociada a sin-
tomas sugestivos de abdomen
agudo o en presencia de ascitis,
quistes complejos ovaricos e incre-
mento en el tamario o persistencia

'Jefe de la Unidad de Quimioterapia, Hospital General de México. 2Unidad de Quimioterapia, Hospital General de México.® Departamento

de Medicina Interna, Hospital ABC
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de la masa durante dos a tres ciclos
menstruales.?? Aunque el cancer
epitelial de ovario es ain una
enfermedad dificil de controlar,
existen distintas estrategias tera-
péuticas y nuevos farmacos que
pueden resultar en mejoria sustan-
cial de las expectativas de vida.

Los factores prondsticos adver-
sos ante esta neoplasia, incluyen
estadio avanzado, alto grado tu-
moral, presencia de enfermedad
residual, edad avanzada, histologia
de células claras o mucinosas,
sobreexpresion del receptor del fac-
tor de crecimiento epidérmico y
amplificacién del proto-oncogen C-
erbB->?

El objetivo de este trabajo es
revisar las alternativas quimiote-
rapéuticas para el tratamiento de
las neoplasias de ovario, fundamen-
talmente germinales y epiteliales.

B QUIMIOTERAPIA EN TUMO-

RES GERMINALES
La utilizacién de los esquemas
especificos a base de platino, permi-
te alcanzar mejores indices de
respuesta en el manejo de tumores
germinales de ovario. De manera
conjunta con la cirugia apropiada
que se integra a la quimioterapia,
la mayoria de pacientes con tumo-
res ovaricos en etapas tempranas
sobrevive a la enfermedad, asi
como 50% a 60% de las pacientes
en estadios avanzados, incluso
cuando presentan histologia desfa-
vorable como el tumor de senos
endodérmicos.’

El disgerminoma avanzado es
particularmente sensible a la qui-
mioterapia.* El esquema que utiliza
cisplatino, etopdsido y bleomicina
(BEP o BPV), con fundamento en
los resultados del tratamiento de
los tumores germinales de testi-
culo,®® sustituye al tratamiento
basado en vincristina, dactinomi-
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cina y ciclofosfamida (VAC). Con
este ultimo régimen, sin disger-
minoma que es el tipo histolégico
més sensible, menos de 50% experi-
menta sobrevida a largo plazo,
mientras que con el esquema a base
de cisplatino, hasta 70% puede
alcanzar sobrevida a mas de cuatro
afios.”®

Por su comportamiento biolé-
gico y quimiosensibilidad, el ma-
nejo quirdrgico de estos tumores
exige alta preparacién y criterio asi
como ponderar con cuidado extre-
mo las maniobras citorreductivas,
pues aun en condiciones de enfer-
medad avanzada, deberd pensarse
en preservar unovario para conser-
var la fertilidad en el grupo de
mujeres que se encuentra en edad
reproductiva.’!’

H QUIMIOTERAPIA EN
CANCER EPITELIAL DE
OVARIO

El cancer epitelial de ovario es

altamente sensible a la quimio-

terapia. Hasta 80% de las pacientes
alcanza respuestas temporales
satisfactorias.” Desafortunada-
mente, frente a esta neoplasia la
recurrencia suele ser frecuente, con
la posibilidad posterior de desa-
rrollar resistencia a los farmacos
antitumorales. Debe mencionarse,
sin embargo, que en la enfermedad
avanzada el prondstico ha mejo-
rado en virtud del reciente desarro-

llo de esquemas mas efectivos a

base de cisplatino efectivos; que

permiten alcanzar hasta 30% de
remisiones completas con periodo
libre de enfermedad mayor a tres
afios y adecuada calidad de vida.'

Se encuentra en etapa de cre-
ciente desarrollo la investigacién de
la biologia basica del cancer- de
ovario, con importantes avances
durante esta década en la terapia
de los tumores epiteliales de ovario.

El comportamiento biolégico de
este tipo de tumores varia consi-
derablemente; esto se evidencia con
los distintos factores clinico-pato-
l6gicos que son utilizados como
base prondstica del posible com-
portamiento tumoral y conse-
cuentemente de las decisiones
alternativas que han de adoptarse
para el tratamiento.”"® Para las
decisiones terapéuticas habrd que
considerar contenido de DNA,
fraccién de proliferacion, ampli-
ficacién del oncogene “neu”, clono-
genicidad, neovascularidad, ritmo
de descenso del marcador Ca 125y
la expresién de los receptores
esteroideos entre los factores pri-
mordiales.” Dichos factores per-
miten analizar la combinacién de
variables pronéstico independien-
tes y poder desarrollar indices que
posibiliten la prediccién del riesgo
de recurrencia y eventualmente
conducir a la individualizacion del
tratamiento, para elevar la posibi-
lidad de éxito."*'*

La clasificacion que propone la
Federacion Internacional de Gine-
cologia y Obstetricia (FIGO), es la
de mayor uso y correlaciona direc-
tamente el estadio clinico con la
evolucion de la enfermedad y su
pronodstico. En cada etapa existen
diferencias marcadas en la posibi-
lidad de sobrevida de las pacientes.
Por esta razén, resulta util en
manejo de subcategorias™'” (Tabla
I). El tipo y diferenciacién histolo-
gica también correlacionan con la
sobrevida' (Tablas III y IV).

La efectividad de la quimio-
terapia ante enfermedad avanzada,
debera ser evaluada en un contexto
de factores pronéstico cuando el
régimen es administrado. Los
factores mas importantes son el
estadio clinico, la diferenciacion
histolégica y el volumen residual.
Pocas pacientes en estadio IV son




Tabla |
Etapificacion F.1.G.O y prondstico
Estadio
!
a
b
C
It
a
b
c
n
a
b
v

Sobrevida a cinco afos %

72-85.7
62-73.0
50-83.0

52.5-79.0
37.5-52.0
37.5-41.0
7-16

18

10

2-8

FIGO. Federacion Internacional de Ginecologia y Obsletricia.
Modificado de De Souza y Friedlander: Hematol Oncol Clin Med NA 1992; 6: 763.

Tabla ll

Variedad histolégica vy sobrevida

Histologia

Tumor seroso

Tumor mucinoso

Tumor endometrioide

Tumor de células claras

Tumor indiferenciado

Tumor de Brenner

Tumor de células transicionales

Sobrevida a cince afios %
20a35
40 a 60
40 a 60
50a70
15a25

83

Tabla lll

Diferenciacion de estirpe epitelial y pronéstico

Diferenciacion

Bien diferenciado (G1)
Moderadamente diferenciado (G2}
Poco diferenciado

Sobrevida a 10 afios %
70
30
5

curadas a base solamente de la
guimioterapia convencional. Des-
pués de la cirugia citorreductiva
inicial, el volumen tumoral consti-
tuye la variable pronéstico de
mayor importancia. En pacientes
sin residual tumoral la sobrevida
media alcanzara 39 meses, 29 meses
con residual menor a 0.5 cm y 18
meses en casos de residual inferior
a 1.5 cm. Las pacientes con volua-
menes grandes han mostrado so-
brevida media de 11 meses.!*!® En

estadio III también se establecen
prondsticos dependientes del volu-
men tumoral residual a la cirugia
citorreductora. La probabilidad de
obtener remisiéon completa poste-
rior a quimioterapia a base de
platino resulta tres a cuatro veces
superior, con residual inferior a 2
cm con respecto de quienes exhiben
mayor volumen tumoral residual."”

La edad es un factor pronéstico
de especial importancia. Al diag-
noéstico, se ha observado que la

probabilidad de sobrevida decrece
paulatinamente después de los 40
afios.'® En mujeres jévenes, cuando
el tumor generalmente se encuentra
en etapas tempranas, muestra
mayor diferenciacién, menor re-
sidual posquirdrgico y suelen
poseer un comportamiento menos
agresivo, respecto a mujeres de
mayor edad. Por su parte, el estado
fisico funcional también contribuye
significativamente a lograr un
mejor prondstico. La sensibilidad a
la quimioterapia se manifiesta por
respuestas superiores a 20% con
varios agentes quimioterapéuti-
cos.””"® Los esquemas de quimio-
terapia que contienen platino ofrecen
indices de respuesta entre 60% y
80%, con sobrevida a cinco afios de
25%.'? El carboplatino, andlogo de
segunda generacion, ha mostrado
resultados semejantes al cisplatino,
con indices de respuesta y sobre-
vida similares a los obtenidos con
cisplatino, pero con menores efec-
tos adversos renales, Gticos, neu-
roldgicos y gastrointestinales.
Calvert et al. sugirieron una férmu-
la basada en la funcién renal para
individualizar la dosis recibida de
carboplatino, lo que permite la
utilizacién de dosis completas y
aplicar los ciclos cada 21 en vez de
28 dias, como convencionalmente
se emplea para el cisplatino.® Las
combinaciones con este agente
muestran mejor indice terapéutico,”
sin embargo, produce mielosupre-
sién, particularmente tromboci-
topenia. Estudios clinicos con
nuevas citocinas como IL-1 alfa, IL-
3 y PIXY 321, estdn en progreso
para determinar de qué manera se
puede eliminar la trombocitopenia
y asi permitir aumentos mds signifi-
cativos en las dosis de carboplatino.”

En virtud de que no produce
incidencia importante en compli-
caciones, la combinacion carbo-
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platino-ciclofosfamida se utilizd
hasta el afio de 1995 como el régi-
men de induccidn estdndar para
pacientes con cancer de ovario
avanzado. Las dosis de carbo-
platino o cisplatino con ciclofos-
famida, al ser empleadas con mayor
intensidad producen resultados
mas satisfactorios.’®”* Por razén
del menor costo, en el Hospital
General de México se emplea cis-
platino, sin embargo, las pacientes
requieren hospitalizaciéon para
hidratacidén intravenosa antes de la
administracién del cisplatino.
Agregar un tercer y cuarto far-
macos al esquema antes mencio-
nado, no ha comprobado ofrecer
mejoria significativa.” Otras drogas
como la hexametilmelamina y la
Ifosfamida son consideradas como
rescate ante enfermedad recurrente

La administracion de la quimio-
terapia durante seis ciclos es la
indicada.” Entre 50% y 60% de las
pacientes con enfermedad avan-
zada se encontrard sin evidencia
clinica de actividad tumoral poste-
rior a esquemas de inducccién a
base de platino, pero se advierte
que un porcentaje elevado puede
enfrentar recaida y sélo entre 20%
y 25% se beneficia al alcanzar
mayor sobrevida.

Cuando se presenta recurrencia
con esquemas basados en platino
durante un periodo superior a seis
meses, existe la probabilidad de
que estas enfermas atin sean positi-
vamente sensibles a este firmaco y
que nuevamente experimenten
respuesta satisfactoria.?* Cuando
el lapso es superior a 24 meses, la
probabilidad de respuesta se incre-
menta hasta 77%.”® Pacientes sin
respuesta o con respuesta de corta
duracién a la terapia inductiva con
cisplatino mostraran mal pronds-
tico. Las respuestas a drogas de
segunda linea como ifosfamida y

168 Givecorocin ¥ OBSTETRICIA DE MEXICO

hexametilmelanina, se informan
entre 10% y 20%.

El paclitaxel ha surgido como un
medicamento efectivo para el can-
cer de ovario. Ofrece indices de
respuesta de 36%, incluso con
pacientes previamente tratadas,®
pero los resultados se alteran por
la magnitud de la dosis y la dura-
cién del periodo de administracion,
siendo las mds frecuentes desde 125
a 250 mg/m? en infusién de 24
horas cada tres semanas.”® Dicho
taxano pudiera producir serias
reacciones de hipersensibilidad,
por lo que con el uso de premedi-
cacion con antihistaminicos y este-
roides se reduce el riesgo.” El efecto
secundario mas comun, dosis-
dependiente, es la neuropatia
periférica, siendo tolerables dosis
hasta de 250 mg/m?2* Otro efecto
adverso informado en los estudios
iniciales es la posible cardiotoxi-
cidad, manifestada por diversas
alteraciones eléctricas, pero la
bradicardia sinusal asintomatica es
la més frecuente (68%) y no se tra-
duce en repercusién clinica.*

El uso de paclitaxel parece
retrasar la reparacion de las lesio-
nes en el DNA que producen los
farmacos como el platino y la
ciclofosfamida.** Actualmente se
reconoce que el régimen a base de
paclitaxel / cisplatino (35 mg/m? y
75 mg/m?, durante seis ciclos) es el
esquema sugerido de primera linea
para el tratamiento del cancer de
ovario.”* En un estudio compa-
rativo efectuado por el Gynecology
Oncology Group de Estados Unidos,
se observé que induce mayor indice
de respuesta respecto a ciclofos-
famida/cisplatino (750 mg/m?*y 75
mg/m?, durante seis ciclos), 77% vs
64% respectivamente; incrementa
el tiempo libre de recurrencia, 18 vs.
12.9 meses; asi como aumenta el
tiempo de sobrevida, 37.5 vs 24.4

meses.* Con la combinacién pacli-
taxel/carboplatino, la dosis maxi-
ma tolerada es de 175 mg/m? para
el primero y el carboplatino calcula-
do a un AUC de 5-6, sin que se
presente interferencia entre ambos
agentes. >

En la década pasada se inici6 la
administracién de la quimioterapia
por via intraperitoneal la cual
puede ser 1itil ante neoplasias con
pequefio volumen y en quienes
presentan minimo volumen medi-
do una vez que se complet$ el
tratamiento de primera linea.”’
Recientemente se ha iniciado la
administraciéon intraperitoneal de
paclitaxel, ya que tiene la capacidad
de difundirse en las serosas y
permanecer sin ser eliminado por
ser una molécula grande de lenta
eliminacién. Esto tiene la potencia-
lidad de administrar dosis mas
intensas, ante enfermedad macros-
copica de pequefio volumen (< 0.5
cm);* utilizando dosis desde 125
hasta 200 mg/m?* en forma semanal.
El paclitaxel muestra la propiedad
farmacolégica de poder incremen-
tar la concentracion peritoneal (314
Mmol/L) y ser eliminado lenta-
mente.*** Los estudios se dirigen
ahora hacia nuevos métodos para
reducir la formacién de adheren-
cias y mejorar la penetracién de la
droga en el combate al tumor.

El docetaxel, que es un taxano
semisintético, ha mostrado tener
mayor potencia y efectos adversos
similares al paclitaxel, con predo-
minio de edema periférico, derra-
me pleural y neutropenia. Con el
empleo de este farmaco a dosis de
100 mg/m? durante una hora y
administrado cada tres semanas, se
han conseguido indices de respues-
ta de 23.6%, periodo libre de recu-
rrencia de 3.9 meses y sobrevida
global de 8.4 meses. En algunos
estudios, al utilizar docetaxel, la




premedicacién para reacciones de
hipersensibilidad a base de corti-
costeroides logra evitar el edema
periférico asociado al docetaxel.
Nuevos estudios se llevan a cabo
para valorar la combinacion de este
taxano con cisplatino.®

Los esquemas de quimioterapia
bajo investigacidén, con adminis-
traciéon de altas dosis de platino,
aun cuando muestran beneficio en
estadios III con citorreduccién
Optima, no son satisfactorios en
etapas III con citorreduccién sub6p-
tima o IV. La alta toxicidad es la
problemadtica a enfrentar. Al respec-
to, se encuentra en estudio el uso
de compuestos protectores de
mielosupresién y neuropatia peri-
férica y las investigaciones acerca
del trasplante de médula ésea
muestran resultados halagiiefios en
casos multitratados, pero con alta
morbilidad en grupos determi-
nados de pacientes.**#

La gemcitabina (2'-2' difluoro-
deoxicitidina), andlogo de nucle6-
sidos, tiene la capacidad de inhibir
la replicacion y reparacién del
ADN, lo que lo hace un farmaco
atractivo para ser combinado con
otras drogas antineoplasicas asi
como con radioterapia para el
manejo de diversos tumores.” Este
medicamento se emplea recien-
temente en el tratamiento de las
neoplasias de ovario cuando han
mostrado resistencia al platino y
taxanos e induce indices de res-
puesta entre 15% y 23% con dura-

cién de la respuesta de tres a 12
meses. Sin embargo, el tamario de la
muestra en estos estudios es atin
reducido, por lo que se requiere de
mayor poblacién y tiempo de segui-
miento para una mejor precision.*

El topotecan, que es un inhibidor
de la topoisomerasa I, induce dafio
a las cadenas del ADN.** Con se-
ries cortas se ha empleado en el
tratamiento del cdncer de ovario
refractario a esquemas con platino
y /o taxanos. Como monodroga
alcanza indices de respuesta de 16%
y en forma combinada con paclitaxel
hasta 40%. Induce moderados a
severos efectos tdxicos, entre ellos neu-
tropenia y trombocitopenia.**#

Recientemente se han empleado
anticuerpos monoclonales con el fin
de generar células T capaces de
reconocerlos como antigenos, a
efecto de dirigir la respuesta inmu-
ne celular del huésped contra el
tumor. Pueden ser empleados como
monoterpia o en combinacién con
agentes antineoplasicos, toxinas y/
o radionticlidos. El inconveniente
de esta terapia consiste en el desa-
rrollo potencial de una antiglobu-
lina tumoral que limita el trata-
miento con varios ciclos. Los
resultados hasta el momento son
alentadores, pero se requiere de
mayores tiempos de seguimiento
y numero de pacientes para eva-
luar sus beneficios.**#

En e} futuro cercano esta el desa-
rrollo de drogas o mecanismos que
logren circunvalar la resistencia

creada por el tumor a la quimio-
terapia. La investigacién sobre el
funcionamiento de mecanismos
genéticos que afectan la resistencia y
su manipulacién molecular, asi como
la terapia génica estd en marcha. 40!
De acuerdo a las mutaciones
ahora descubiertas en los genes
BRCA-1 y BRCA-2 en pacientes y
familias con céncer de ovario y
mama, se podrd actuar con tiempo
en la prevencion, deteccién y el
tratamiento genético dirigido a
pacientes con cancer de ovario.

B CONCLUSIONES
Los tumores germinales de ovario
son altamente sensibles a la quimio-
terapia con esquemas a base de
platino. La respuesta puede alcan-
zar hasta 75% a largo plazo. Para
proteger la fertilidad en las mujeres,
aun ante casos avanzados, es reco-
mendable la cirugia conservadora.
El cancer epitelial de ovario
avanzado es sensible a las combi-
naciones con platino y muestra
respuestas entre 60% y 80%, pero
menos de la tercera parte de pacien-
tes logra remisién a largo plazo.
Actualmente, el esquema pacli-
taxel/platino es aceptado como
régimen de primera linea en el
tratamiento de estas neoplasias. La
recurrencia suele ser frecuente con
desarrollo ulterior de resistencia a
quimioterapia. Las nuevas posibi-
lidades de tratamiento se fincan en
el manejo de la biologia molecular
de estos tumores.
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Evisceracion vaginal. Presentacion de un caso y
revision de la literatura

M Dr. Alfredo L. Cortés Algara,’ Dr. Roberto Eguiarte Calderdn,’ Dr. Gerardo Manzanares Carrillo,” Dr. Pedro

A. Gonzalez Ramirez?

B RESUMEN

Se presenta un caso de evisce-
racion de intestino delgado a través
del fondo de saco posterior, en una
mujer de 23 afos, se discute su
manejo y se hace una revisién de
la literatura mundial en este tipo de
€asos.

{Cortés AAL y col. Evisceracion vagi-
nal. Presentacion de un caso y revision
de la literatura. Ginec Obst Mex 2000;
68:171)

B ABSTRACT

A case report of small bowel penefra-
tion through the cult the sac in a 23
year old female patient is presented
and the management is discussed,
with review of the world literature.

(Cortés AAL, et al. Vaginal eviscera-
tion. A case report and literature re-
view Ginec Obst Mex 2000;68:171)

B PRESENTACION DEL CASO
S e traté de una paciente de 23
afios de edad, que ingresé al
Servicio de Urgencias el 2 de marzo
de 1998, con los siguientes ante-
cedentes de interés: Soltera, provie-
ne de medio socioeconémico bajo,
con escolaridad hasta sexto afio de
primaria, con malos habitos higié-
nicos y dietéticos, sin otros ante-
cedentes generales de importancia.
Sus antecedentes ginecoobstétricos:

Menarca a los 12 afios, ritmo mens-
trual regular de 28 x 3, dismeno-
rreica, inicio de vida sexual activa
a los 14 afos, gesta 4, abortos 3,
provocados con legrado uterino
instrumental, cuatro companeros
sexuales no circuncidados. FUM 29
de diciembre de 1997. Nunca se ha
realizado Papanicolaou. Nunca ha
utilizado algiin método de plani-
ficaciéon familiar.

La paciente ingreso proveniente
de un consultorio médico en el que
le habian realizado maniobras
abortivas tres horas antes de su
ingreso, presentando evisceracion
del intestino delgado a través de
vulva (Figura 1). A su ingreso se
encontré con los siguientes signos
vitales: TA 100/60 mmHg, FC 95
por minuto, FR 22 por minuto,
T36°C., consciente, angustiada, con

Figura 1

Servicio de Ginecologia y Obstetricia. Cruz Roja Delegacién Naucalpan.

‘Médico adscrito. Gineco-obstetra,
2Médico anestesidlogo
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piel y mucosas pélidas, regular-
mente hidratada. Craneo y cara
normales, cuello normal, térax con
ruidos cardiacos ritmicos y sin
agregados, campos pulmonares
bien ventilados.

Abdomen plano, blando, dolo-
roso con la palpacion superficial y
profunda, con signo de Von Blum-
berg positivo, resistencia muscular
y ausencia de peristalsis. Genitales
externos con protrusion de asa de
intestino delgado a través de la
vulva, al parecer sin compromiso
vascular ni perforaciones, no se
realizé exploracién vaginal. Las
extremidades superiores con hue-
llas de miiltiples punciones venosas.
Extremidades inferiores normales a
la exploracién. Los exdmenes de
ingreso fueron: Biometria hematica
con Hb 10.2 g/dL, Hto. 35%, leuco-
citos 12 800, con neutrofilia. TP 90%,
TPT 33 seg, plaquetas normales.
Examen general de orina en limites
normales. Placas simples de abdo-
men de pie y dectibito con niveles
hidroaéreos. La paciente ingresé a
quiréfano a los 45 minutos de su
estancia para realizar laparotomia
exploradora durante la cual se
encontré perforacion del saco pos-
terior de aproximadamente 4 cm,
por la que se presentaba la evisce-
racién intestinal. Se revisaron
cuidadosamente las asas intes-
tinales, sin encontrar perforaciones
ni compromiso vascular, el titero
presentaba cambios gestacionales,
no se encontraron huellas de algu-
na lesién, por lo que serealizé cierre
del fondo de saco con puntos
separados de vicryl 0, se colocé un
tubo de Penrose hacia vagina y otro a
pared abdominal por contraabertura.

El postoperatorio fue manejado
con soluciones a requerimiento,
succién nasogastrica y triple esque-
ma de antimicrobianos (ampicilina,
gentamicina, metronidazol), al
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segundo dia de estancia hospi-
talaria se le realiz6 ultrasonografia
pélvica, que mostré un embarazo
de ocho semanas con producto
tnico vivo, al quinto dia fue egresa-
da para continuar su control pre-
natal el cual fue normal. Se atendié
un parto eutécico el dia 22 de
septiembre de 1998 con producto
de sexo masculino, de término, con
calificacién de Apgar de 7-8, evolu-
cionando con puerperio normal.

B COMENTARIOS

La evisceracién vaginal es un
evento raro, asociado a diversos
factores. En una amplia revisién
realizada por Kowwalski y colabo-
radores de 1901 a 1996, en la litera-
tura mundial s6lo se informaron 60
casos.!!® Friedel y Kaiser informan
de 38 casos en mujeres posmenoc-
pausicas que tuvieron antecedentes
de cirugia vaginal, en las que el
procedimiento realizado con mayor
frecuencia fue la histerectomia 5781116
Existen otras causas de evisceracion
intestinal entre las que se mencio-
nan las obstétricas, diferentes
formas de trauma, antecedentes de
cirugia vaginal, trastornos del piso
pélvico, enterocele, hipoestrogenis-
mo y radioterapia.* En la tabla I
resumimos los principales factores
asociados a esta entidad.

De los factores antes mencio-
nados, en la literatura encontramos
que 60% de los casos publicados
ocurrieron en mujeres con antece-
dente de cirugia vaginal previa,

estado posmenopausico y presen-
cia de enterocele,’” como factor
importante en este grupo se men-
ciona que en el estudio histopato-
16gico se demostré la presencia de
fistula crénica peritoneo-vaginal, y
por inmunohistoquimica, migra-
cién de células escamosas a la
superficie peritoneal. En todo este
cuadro, la asociacién de hipoestro-
genismo y devascularizacién por la
cirugia previa, juegan un papel
importante.*

Dentro de las causas obstétricas,
las maniobras abortivas, como en
este caso, aunque raras son las mas
frecuentes, Dr. Ramirez ;son raras
o son frecuentes? ya que el parto
operatorio requiere de un gran
frauma y sélo se encontré un caso
asociado al mismo en esta revisién.®

En las causas traumaticas el
mecanismo por el que se presentan
es dificil de comprender, es por ello
que se informan pocos casos y de
entre ellos, el trauma poscoital es
el mds frecuente.5182¢

El enterocele descrito desde
1736 y definido como una hernia de
intestino delgado dentro de la va-
gina, juega en estos casos un papel
importante. En los tltimos afios
existen informes de su presencia
después de histerectomia tanto ab-
dominal como vaginal, y se han
descrito varias técnicas quirtrgicas
para su prevencién como son los
procedimientos clasicos de Ward y
Moschcowitz, ya que la oblitera-
cion del fondo de saco posterior

Tabla |

Factores de riesgo en evisceracion vaginal

Edad

Cirugia vaginal
Obstétricas
Traumaticas
Hipoestrogenismo
Radioterapia

Posmenopausia
Principalmente histerectomia

Trauma materno por parto operatorio

Maniobras abortivas
Diferentes causas
Manejo de CaCU




previene la presentacion de una
evisceracion vaginal espontianea,
por los factores antes descritos. >

El hipoestrogenismo es un factor Luna y Sanchez informan un caso
coadyuvante en la presentacién de  secundario a cirugia y radioterapia
estos casos. En la literaturanacional, por céncer cervicouterino.*1017
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H RESUMEN

La vejiga inestable es un sindrome
frecuente en pacientes femeninas
y es debido a contracciones invo-
luntarias del mdsculo detrusor;
principalmente debidas a la dener-
vacién de la musculatura lisa
vesical gue genera hipersensi-
bilidad miccional con pérdida del
control cortical inhibitorio. Clini-
camente se manifiesta en aumento
de la frecuencia urinaria, nicturia,
urgencia miccional e incontinencia
urinaria de urgencia. El tratamiento
mas efectivo histéricamente ha
sido el uso de miorrelajantes vy
anticolinérgicos.

Presentamos un estudio pros-
pectivo, doble ciego, cruzado vy
cantrolado con placebo para
evaluar la eficacia y tolerancia de
la oxibutinina en mujeres con vejiga
inestable. Se incluyeron 44 mujeres
adultas con vejiga inestable, 22 de
ellas recibieron oxibutinina 5 mg
tres veces al dia y 22 placebo 5
mg tres veces al dia en forma
aleatoria en ambos grupos durante
seis semanas, al términc de las
cuales serealizd lavadoy a las que
recibieron inicialmente oxibutinina
se les administré placebo y a las
que inicialmente recibieron pla-
cebo se les administré oxibutining,
durante seis semanas mas. Cinco
pacientes gue iniciaron el estudio

con oxibutinina abandonaron el
estudio, dos de ellas por intole-
rancia al medicamento y tres por
causas desconocidas, mientras
que dos que iniciaron con placebo
también perdieron el seguimiento.
Un total de 74 sujetos (37 para
cada brazo del estudio) tuvieron
promedio de edad de 51.7 afos.
lLa puntuacion de sintomas dismi-
nuydo de 13a 11y de 13 a6 puntos
con placebo y oxibutinina respec-
tivamente {(p = 0.001). La escala
analoga visual de sintomas dismi-
nuyo de 77% a 62.5% y 40% con
placebo y oxibutinina respecti-
vamente (p = 0.003). La tasa de
mejoria global evaluada a fravés de
la puntuacién de sintomas fue de
27% con placebo y de 72.9% con
oxibutinina (p = 0.000) y evaluada
através de la escala anadloga visual
de sintomas fue de 40% para el
placebo y 78.3% para la oxibu-
tinina (p = 0.002). El volumen
vesical al primer deseo miccional,
aumenté de 129 mLa 134 mLy 187
mbL con placebo.y.-oxibutinina
respectivamente (p = 0.021) y la
capacidad cistométrica maxima
aumentd de 231 a 236 y 301 mL
con placebo y oxibutinina respec-
tivamente (p = 0.008). El efecto
colateral mas frecuente en ambos
grupos fue la sequedad de bocay
se presentd en siete (19%) y 34

(91%) pacientes con placebo y
oxibutinina respectivamente (p =
0.000). Sélo cinco de 44 pacientes
(11.3%) con oxibutinina y dos de
44 pacientes (4.4%) con placebo
abandonaron el estudio (p = 0.14).
Concluimos que la oxibutinina
mejora en forma significativa fos
sintomas de inestabilidad vesical
en ta mujer, probablemente por
aumento en la capacidad vesical
y disminucién en la sensibilidad
miccional, con buena tolerancia de
la sequedad de boca en la mayoria
de las pacientes.

(Serrano BEA y col. Evaluacion de la
efectividad y tolerancia de la oxibu-
tinina en el tratamiento de la vejiga
inestable en Ia mujer Ginec Obst Mex
2000;68:174)

H ABSTRACT

Unstable bladder is a frequent
syndrome in wormen and is due in
the most part because of detrusor
involuntary contractions, mainly
due to detrusor dennervation,
which produces voiding hypersen-
sitivity and loss of cortical inhibition
control, clinical manifestations are:
frequency, nicturia, urgency and
urge incontinence. Historically the
most effective treatment has been
muscular relaxing agents and
anticholinergic agenis.

Departamento de Urcdinamia del Servicio de Urologia, Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI; IMSS.
'Urélogos adscritos al Departamento de Urodinamia. ?Residente del quinto afio de Urologia. Jefe del Servicio de Urclogia.

174 GivecoLoGla ¥ OBSTETRICIA DE MEXxico




We present a prospective, double
biind, cross, placebo control study
fo evaluate efficacy and tolerance
of axybutynin in women with unsta-
ble bladder. We included 44 aduit
women with unstable bladder 22
unitiafly received oxybutynin 5 mg
tid. and 22 placebo 5 mg t.id.
aleatory in both groups through 6
weeks, later wash-out period was
performed and those women in
which initially received oxybutynin
were administered placebo and
those women in which initially
received placebo, were adminis-
tered oxybutynin, for another six
weeks. Five patients which initiated
the study with oxybutynin aban-
doned the study, 2 of them for
intolerance and 3 for unknown
causes. Two women in which
initially received placebo aban-
doned follow-up too. A tofal of 74
subjects (37 for each branch of
study) had an age average of 51.7.
Symptomns scoring decreased from
13 to 11 and 6 points with placebo
and oxybutynin respectively (0 =
0.001). The analog visual scale of
symptoms decreased from 77% to
62.5% and 40% with placebo and
oxybutynin respectively (p = 0.003).
The overall rate of improvement
evaluated through symptoms scoring
was from 27% with placebo and
72.9% with oxybutynin (p = 0.000)
and evaluated through analog
visual scale of symptoms was from
40% with placebo and 78.3% with
oxybutynin (p = 0.002). The vesical
volume at first voiding sensation
increased from 129 mi to 134 m/
and 187 m! with placebo and
oxybutynin respectively (p = 0.021)
and the maximum cistometric capa-
city increased from 231 mi to 236 mi
and 301 ml with placebo and oxy-
butynin respectively. The most frequent
adverse effect in both groups was
mouth dryness and it presented in 7

(19%) and 34 (91%) patients with
placebo and oxybutynin respectively
(p = 0.000). Only & of 44 patients
(11.3%} with oxybutynin and 2 of 44
patients (4.4%) with placebo aban-
doned follow up (p = 0.14). We
concluded that oxybutynin improve
significantly the unstable bladder
symptoms in women, possibly by
increasing functional bladder capa-
city and decreasing voiding sensitivity,
with good tolerance of mounth
dryness in the majority of patients.

(Serrano BEA et al. Oxybutynin in
the treatment of unstable bladder:
effectiveness and tolerability eva-
luation Ginec Obst Mex 2000; 68:
174)

B INTRODUCCION
Una vejiga normal (estable) es
aquella en la que existe una
adaptaciéon progresiva del conte-
nido (orina), con el reservorio
{musculo detrusor). Se ha deno-
minado como vejiga inestable a las
contracciones involuntarias del de-
trusor durante el llenado vesical, lo
que origina pérdida involuntaria de
orina. En ocasiones las contrac-
ciones involuntarias pueden ser
desencadenadas por cambios de
posicién, tos, etc. Desde el punto de
vista fisiolégico se produce un
aumento en la amplitud y el mimero
de contracciones vesicales, aumen-
to de la presién intravesical y
disminucién de la capacidad vesi-
cal."® El mdsculo liso de la pared
vesical normal debe tener algunas
propiedades especificas que le per-
mitan la capacidad de reorgani-
zarse por si mismo durante el
llenado para acomodarse a los
cambios en el volumen sin generar
un aumento significativo de la
presién intravesical. Debe ser capaz
de propiciar una activacién sincro-
nizada de sus fibras para generar

presion intravesical suficiente que
le permita el vaciamiento. En la
inestabilidad del detrusor se han
encontrado anormalidades estruc-
turales, tales como uniones célula
a célula en el musculo liso."® La
incidencia de la inestabilidad del
detrusor en la poblacién general es
de 10%.” En 2000 mujeres estudia-
das, Abrams encontré una inciden-
cia de 38% en pacientes de 65 afios
o mayores y de 27% en menores de
65 afos.® Los sintomas urinarios
incluyen frecuencia, nocturia,
urgencia e incontinencia de urgen-
cia, también en algunos pacientes
existe el antecedente de enuresis en
la infancia. Con frecuencia se asocia
a la incontinencia urinaria de
esfuerzo en la mujer y se ha visto
que el esfuerzo puede desencade-
nar contracciones del detrusor no
inhibidas. La inestabilidad del de-
trusor se caracteriza urodindmica-
mente por elevaciones de presién
del detrusor no inhibidas > 15 em
H20 durante el llenado y puede ser
idiopatica o asociada con obstruc-
cién ala salida de la vejiga.! El trata-
miento farmacologico con bloquea-
dores de los receptores muscarini-
cos es ampliamente aceptado. Estos
medicamentos reducen la excitabi-
lidad del muisculo liso y represen-
tan la mejor opcion de tratamiento.
La oxibutinina es considerada
como el agente miorreflejante de
eleccién combinando propiedades
anticolinérgicas y anestésicas en
vejiga.®’ Los efectos secundarios
incluyen sequedad de boca, nausea,
estrefiltmiento, vision borrosa,
mareos, sequedad de piel, etc., estos
efectos pueden aumentar con la
dosis. La dosis recomendada es de
2.5 a 5 mg tres veces al dia.”"?

Los objetivos del presente estu-
dio son evaluar la efectividad de la
oxibutinina con respecto al placebo,
en la disminucién de la frecuencia
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y severidad de los sintomas de la
vejiga inestable; los efectos cola-
terales y la tolerancia al tratamiento.

B MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio clinico pros-
pectivo, comparativo, doble ciego,
cruzado. Se incluyeron pacientes
mayores de 20 afios con diagnéstico
clinico de vejiga inestable evaluado
por urgencia miccional (fuerte
deseo de orinar} e incontinencia
urinaria de urgencia (pérdida
involuntaria de orina asociada a
fuerte deseo de orinar). Para la
seleccion de las pacientes no se
tomo en cuenta el diagnéstico
urodinamico de inestabilidad del
detrusor (contracciones no inhi-
bidas del detrusor de 15 cm H20 o
mayores en la fase de llenado de la
cistometria), debido a que no todas
las pacientes con el sindrome
clinico presentan dichas contrac-
ciones. No se incluyeron pacientes

con enfermedades neurolégicas,
trastornos psiquiatricos, infeccién
recurrente de vias urinarias, enfer-
medades neoplasicas de vias urina-
rias, litiasis urinaria, enfermedades
severas, embarazo o lactancia,
historia de enfermedad gastrointes-
tinal, glaucoma o miastenia gravis.

Previa informacién se obtuvo
consentimiento por escrito de cada
paciente para participar en el estu-
dio. Se realizé historia clinica,
incluyendo puntuacion de sintomas
urinarios para pacientes con inesta-
bilidad del detrusor, escala andloga
visual de sintomas, exdmenes de
laboratorio incluyendo biometria
hemaética completa, pruebas de
funcidén renal y hepatica, examen
general de orina y urocultivo,
cistouretrografia y estudio urodind-
mico incluyendo flujometria espon-
tdnea (Qmax: pico maximo de flujo,
Qmed: tasa de flujo medio, Vvac:
volumen vaciado), medicién de

orina residual con sonda de Nelaton
14 Fr. y cistometria de agua con
catéter 8 Fr., velocidad de infusién a
50mL/min (Vler des: volumen vesi-
cal al primer deseo miccional; Pler
des: presion del detrusor al primer
deseo miccional; Vcap Max: volu-
men vesical a la capacidad maxima,
evaluada esta tltima por el deseo
de urgencia; Pcap max: presién del
detrusor a la capacidad vesical
mdxima; POmax: presion del detru-
sor al flujo maximo). El equipo de
urodinamia utilizado fue Wiest
Jupiter 8000 de 16 canales. La
evaluacién subjetiva del inves-
tigador sobre los sintomas se reali-
z6 a través de la puntuacién de
sintomas con base en frecuencia de
miccion diurna, frecuencia de mic-
cién nocturna, frecuencia de urgen-
cia miccional, magnitud de la ur-
gencia, frecuencia de la inconti-
nencia urinaria de urgencia y
magnitud de la incontinencia. Se

PUNTUACION
1 2 3
7-9/dia 10-12/dia > 12/dia
2/noche 3/noche > 3/noche

1-3/24 horas

Urgencia con
posibilidad de
alcanzar el
hano sin
pérdida de
orina

1-3/semana

Tabla |
Puntuacién de sintomas relacionados a la vejiga inestable
SINTOMAS

0
Frecuencia de < 7/dia
miccion diurna
Frecuencia de 0-1/noche
miccién nocturna
Frecuencia de 0/24 horas
urgencia
Magnitud de Ninguna
urgencia urgencia
Frecuencia de O/semana
incontinencia
Magnitud de Sin pérdida

incontinencia

Unas gotas
(ropa interior o
pafal protector

ligeramente

mojados)

4-8/24 horas

> 6/24 horas

Urgencia Urgencia
seguida por sequida por
pérdida de pérdida de
crina (sdlo orina
algunas gotas) (abundante)
4-6/semana > Bfsemana
Abundante Evaluacién
(ropa o panal casi total de la
protector vejiga
constantemente
mojado)

Abrams y cols. Urol Int. 1978, 33: 171.
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Figura 1
] Periodo de tratamiento-seguimiento
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Flujograma que muestra el disefio del estudio.

asignd una puntuacibon de0 a3 a
cada sintoma dependiendo de la
severidad, multiplicado por seis
sintomas da una puntuacionde O a
18 (Tabla 1). La evaluacién subjetiva
de la paciente sobre su sintomato-
logia se hizo mediante una escala
analoga visual de 0 a 100, donde los
sintomas leves correspondieron a
25%, moderados a 50%, severos a
75% e intolerables a 100% (Figura 1).

Se calculé el tamafio de la mues-
tra con base en 66% de efectividad
de la oxibutinina, contra 30% del
placebo.” El tamafio de la muestra
fue de 88 sujetos. El disefio se
realizé cruzando 44 pacientes en
forma aleatoria para recibir placebo
y oxibutinina (Figura 2).

Cada paciente previo al trata-
miento recibié lavado con placebo
durante una semana. La muestra se
dividi6 en dos grupos y se inicié el
tratamiento para el grupo A con
oxibutinina 5 mg cada ocho horas

y para el grupo B placebo 5 mg cada
ocho horas durante seis semanas,
segun la hoja de asignacién alea-
toria; al final de las cuales, se realizé
examen clinico de control (inclu-
yendo medicién de la tension arte-
rial y el pulso de pie y sentada),
puntuacién y escala analoga visual
de sintomas, registro de reacciones
secundarias, exdmenes de labora-
torio y estudio urodindmico.

Al terminar se realiz6é en ambos
grupos lavado con placebo durante
una semana y posteriormente se
cruzaron recibiendo las pacientes del
grupo A placebo5 mg cada ochohoras
durante seis semanas, al término de
las cuales se realiz6 la evaluacién fi-
nal con examen clinico de control
(incluyendo medicién de la tensién
arterial y pulso de pie y sentada),
puntuacién y escala analoga visual de
sintomas, registro de reacciones
secundarias, examenes de laboratorio
y estudio urodindmico.

Figura 2
ESCALA ANALOGA VISUAL DE SINTOMAS
0 10 20 30 40 60 70 80 90 100
I I | I | | I I I |
leves I maoderados severos intolerables
NIVEL DE SINTCMAS

Escala analoga visual de sintomas.

La tasa de reduccion de la pun-
tuacion de sintomas y de la escala
andloga visual se determind con la
siguiente férmula:

(pretratamiento-placebo/pretra-
tamiento) x 100

(pretratamiento-oxibutinina/
pretratamiento) x 100

y se calificé con la siguiente escala:

Libre de sintomas 100%

Notablemente = 50%
mejorada

Mejorada = 25%

Sin alteracion <25%a>-25%

Empeorada <-25%

El anélisis estadistico se realizd
con el programa estadistico Epi info
6.1 con pruebas de Fridman, rangos
de Wilcoxon y chi cuadrada con
correccion de Yates.

B RESULTADOS

Se incluyeron 44 mujeres adultas
con vejiga inestable de abril de 1997
a octubre de 1998. Cinco pacientes
que iniciaron el estudic con oxibu-
tinina lo abandonaron, dos de ellas
por intolerancia al medicamento y
tres por causas desconocidas; dos
que iniciaron con placebo también
perdieron el seguimiento y todas
fueron excluidas. Un total de 74
sujetos (37 para cada brazo del
estudio) tuvieron promedio de
edad de 51.7 afios (rango: 22 a 82
afios). La puntuacién de sintomas
{evaluacién subjetiva del inves-
tigador de 0 a 18 puntos) dismi-
nuyd de 13 a 11 y 6 puntos con pla-
cebo y oxibutinina respectiva-
mente, con p = 0.001. La escala
andloga visual de sintomas (evalua-
cién subjetiva de la paciente de 0 a
100%) disminuy6 de 77% a 62.5% y
40% con placebo y oxibutinina
respectivamente p = 0.003. La orina
residual varié de 45 mlL a 65 mL con
el placebo y oxibutinina respec-
tivamente p = 0.002, sin embargo
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Tabla i

Promedios de la escala andloga visual de sintomas, puniuacion de sintomas

y orina residual

PROMEDIO VALOR DE p*
Basal Placebo Oxibutinina Basal Placebo
n=37 n=37 Vs vs
Oxibutinina  Oxibutinina

Escala visual 77.5% 62.5% 40% 0.000 0.001
de sintomas
Puntuacién de 13 1 6 0.000 0.001
sintornas
Qrina 45 mL 25 mL 65 mL 0.054 0.02
residual
* Wilcoxon

comparando la orina residual pre-
tratamiento con la de la oxibu-
tinina, no hubo diferencia signi-
ficativa p = 0.054 (Tabla II). La tasa
de mejoria global evaluada a través
de la puntuacién de sintomas fue
de 27% con placebo y de 72.9% con
oxibutinina p = 0.000 y evaluada a
través de la escala andloga visual
de sintomas fue de 40% para el pla-
cebo y 78.3% para la oxibutinina p
= 0.002 (Tabla IIT). La presién arte-
rial sistémica en diferentes posicio-
nes no fue alterada en ninguno de
los grupos de pacientes estudiadas.
El volumen vesical al primer deseo
miccional aumenté de 129 mL a 134
mL y 187 mL con placebo y oxibu-

tinina respectivamente p = 0.021 y
la capacidad cistométrica maxima
aumentd de 231 a 236 y 301 mL con
placebo y oxibutinina respectiva-
mente p = 0.008. El resto de los
parametros urodindmicos: pico de
flujo méaximo, tasa de flujo medio,
volumen vaciado, tiempo de vacia-
miento, presion al primer deseo
miccional y presién a la capacidad
maxima no tuvieron diferencias
estadisticamente significativas
(Tabla IV). El efecto colateral mas
frecuente en ambos grupos fue la
sequedad de boca y se presentd en
7 (19%) y 34 pacientes (91%) con
placebo y oxibutinina respecti-
vamente p = 0.001. El resto de los

efectos colaterales no tuvieron
diferencias estadisticamente signi-
ficativa. Sélo cinco de 44 pacientes
(11.3%) con oxibutinina y dos de 44
pacientes (4.4%) con placebo aban-
donaron el estudio (Tabla V).

H DISCUSION

La vejiga inestable es un problema
urolégico frecuente de causa desco-
nocida y de dificil manejo en el que
la oxibutinina es una buena opcién
de tratamiento. Aunque existen
efectos secundarios con frecuencia
por su actividad anticolinérgica, se
debe hacer un balance entre la
efectividad y la tolerancia del trata-
miento.” La efectividad de la oxi-
butinina ha sido informada entre
60% a 86% en mujeres adultas,
comparado con placebo que mostré
entre 30% y 50% respectivamente.'* %>
En nuestro estudio se demuestra
una mejoria significativa de la
oxibutinina comparada con el pla-
cebo que se refleja en una dismi-
nucién promedio de la puntuacién
de sintomas de 13a 11y 6,y dela
escala andloga visual de sintomas
77% a 62% y 40% para placebo y
oxibutinina respectivamente. La
mejoria global evaluada a través de
la puntuacién de sintomas fue 27%

Tabla Il

Porcentaje de mejoria obtenida con placebo y oxibutinina a través de la puntuacion de sintomas y de la escala

analoga visual de sintormas

PUNTUACION DE SINTOMAS

ESCALA VISUAL DE SINTOMAS

Placebo % Oxibut. % Placebo % Oxibut. %
No. (%) meajoria No. (%} mejoria No. (%) mejoria No. (%) mejoria
global global global global
Libre de 0 2 (5 1 (3) 4 (11)
sintomas
Notablemente 6 {186) 27% 18 (49) 3% 5 {14) *40% 18 (49) °78%
mejorada
Mejorada 4 {11) 7 (19) 9 (24) 7 (19
Sin aiterar 24 (65) 8 (24) 21 {57) 8 (21)
Empeorada 3 (8) 1 3 1 (3 0
*p = 0.000 °p = 0.002 Wilcoxon
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Tabla IV

Modificaciones de las variables urodindmicas: Qmax = flujo maximo, Omed = flujo promedic, Vvac = volumen
vaciado, Vcap max = volumen a la capacidad cistomeétrica maxima, V1er des = volumen al primer deseo miccional,
P1er des = presion al primer deseo miccional, Pcap max = presidn a la capacidad cistométrica maxima y PQmax =

presion vesical al fluje méaximo.

PROMEDIO VALOR DE p*
Basal Placebo Oxibutinina Basal Placebo
n=37 n=37 Vs Vs
Qxibutinina Oxibutinina
Qmax (mL/s) 17.3 18.8 26.4 - -
Qmed {mL/s) 9.5 11 1.7 0.008 -
Vvac (mL}) 280 291 283 - -
Veap max (mL) 231 236 301 0.01 0.008
Vier des (mL) 129 134 187 0.004 0.021
P1er des {cmH20) 7.5 8 9 - -
Pcap max (cmH20) 24 28 29 - -
PQmax (cmH20) 8.5 11 1.7 - -
TablaV
Efectos secundarios presentados con placebo y oxibutinina
Placebo Oxibutinina Valor de
No. (%} No. (%) P
Sequedad de boca 7 (19) 34 (91} 0.000
Mareos 4 (11) 7 (19) -
Estrefiimiento 5 (14) 3 (8) -
Cefalea 2 () 5 (14) -
Dolor abdominal 2 (5) 3 (8) -
Piel seca 1 (3) 4 (11) -
Visién berrosa 2 (5 2 (5) -
Taquicardia 0 1 (3) -
Dificultad miccional 0 1 (3} -
Adormecimiento facial 2 (5) 0 -

para el placebo y 73% para oxibu-
tinina. La evaluacién subjetiva a
través de la escala andloga visual
de sintomas fue 40% para placebo
y 78% para la oxibutinina. Los
efectos secundarios como sequedad
de boca generalmente tolerable,
trastornos de Ia acomodacién visual
que ceden con la disminucién de la
dosis, enrojecimiento facial 30
minutos tras la toma, precipitacién
o agravamiento del glaucoma,
estrefiimiento y en raras ocasiones
sindromes suboclusivos, también
se han informado entre 20% y 50%
similares a los informados con el
placebo.'??® Moore y cols.9 con

dosis de 3 mg de oxibutinina infor-
ma efectos secundarios en 23% de
los pacientes y de éstos 10% no
toleraron el tratamiento. Kirkali y
cols.” informan 7.5% de pacientes
que abandonaron el tratamiento
por los efectos colaterales. En el
presente estudio de los efectos
colaterales observados sélo la
sequedad de boca tuvo diferencia
significativa 19% vs. 91% para pla-
cebo y oxibutinina respectivamen-
te, sin embargo, el abandono del
tratamiento fue 5% vs. 14% para
placebo y oxibutinina respectiva-
mente - sin diferencia signi-
ficativa - por lo que hubo buena

tolerancia del medicamento en
nuestra poblacién.

Abrams y cols.’® estudiaron la
eficacia y tolerabilidad de la toltero-
dina vs oxibutinina y placebo en
293 pacientes con vejiga inestable,
reportando disminucién de la
frecuencia de miccién 21%, 19.5%
y 10.5% disminucién de episodios
de incontinencia 47%, 71%y 19%y
sequedad de boca se presenté en
50%, 86%, y 21% para tolterodina,
oxibutinina y placebo respectiva-
mente. La conclusién fue que la
tolterodina tiene una eficacia simi-
lar a la oxibutinina, con menos
sequedad de boca por mayor selec-
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tividad para receptores musca-
rinicos del misculo detrusor y
menor para glandulas salivales. En
nuestro estudio, por razones de
protocolo, no se redujeron dosis ni
nimero de tomas de oxibutinina al
dia para reducir los efectos secun-
darios. Sin embargo, en la practica
diaria de nuestro servicio, es facti-
ble adaptar la dosis, el numero y
horario de las tomas a las necesi-
dades propias de cada paciente, con
el objetivo de optimizar los bene-
ficios del medicamento, disminuir
los efectos secundarios y el aban-
dono del tratamiento. También el
uso de estimulantes de la salivacion
como terapia adyuvante para pa-
cientes que reciben oxibutinina
permite que se toleren bien altas
dosis del medicamento y favorece
que los pacientes continien con el
tratamiento.'”'® '
Koonings y Bergman en un
estudio de 114 mujeres con diag-
nostico de vejiga inestable encon-
traron que 58% de las pacientes
respondieron al tratamiento con
anticolinérgicos; revisando los estu-
dios urodindmicos identificaron dos
grupos: El primer grupo (73 pacien-
tes) tenia contraccion vesical que
precedia a cambios en la presién
uretral y el segundo grupo (41

pacientes) tenia descenso de la
presion uretral que precedia a la
contraccién del detrusor. Del primer
grupo, 84% (61 pacientes) respon-
dieron favorablemente a los anticoli-
nérgicos, mientras que séio 12% del
segundo grupo respondieron a la
terapia con anticolinérgicos (p =0.01).
Algunos autores consideran a este
altimo grupo como inestabilidad
uretral. Clinicamente este fenémeno
puede ser observado durante la
determinacion del perfil de presiones
uretrales independientemente del
volumen vesical. Un descenso sig-
nificativo de la presién uretral es
capaz de provocar el sintoma de
urgencia miccional en estos pacien-
tes. Puede haber hasta 16% a 20% de
inestabilidad uretral en pacientes que
tienen miccién imperiosa y esta
puede coexistir con inestabilidad
vesical e incontinencia de esfuerzo y
presentarse como incontinencia
urinaria mixta.””* La inestabilidad
uretral en nuestra experiencia tam-
bién puede ser sospechada indirec-
tamente en la cistometria simple,
cuando la paciente durante la fase
de llenado tiene sensacién de mic-
cién imperiosa y escape urinario sin
evidencia de contraccién del detru-
sor, lo que presumiblemente nos
hace pensar que la relajacién esfin-

teriana es la causa de la pérdida
urinaria. Consideramos que pacien-
tes refractarias a medicacién miorre-
lajante vesical deben ser inves-
tigadas urodinamicamente para
identificar o descartar la inesta-
bilidad uretral y proponer otras
alternativas de manejo. Concluimos
que para el tratamiento de los
sintomas de la vejiga inestable, la
oxibutinina continiia siendo hasta
ahora una de las mejores alter-
nativas con las que se cuenta, mejo-
rando ademads en forma objetiva la
capacidad cistométrica maxima y el
volumen vesical al primer deseo
miccional. El impacto de los efectos
secundarios, en especial la sequedad
de boca, puede ser disminuido
sustancialmente adaptando el trata-
miento a las necesidades de cada
paciente.
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