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EDITORIAL

Rev Obstet Ginecol Venez. 2023; 83 (2): 129-130.
https://doi.org/10.51288/00830203

Tilde en solo y en los pronombres demostrativos. Aclarando dudas

Dra. Mireya Gonzalez Blanco

Directora/Editora

El pasado mes de marzo se pudo leer en diarios
internacionales que la Real Academia Espafiola
(RAE) “rectifica y devuelve la tilde a solo (sic)
trece afnos después” (1).

(De donde viene esta polémica?

En 2010, las veintidés Academias de la Lengua
Espafiola, reunidas en México, decidieron que el
adverbio solo y los pronombres demostrativos no
debian acentuarse dado que el empleo tradicional
de la tilde en estas palabras no cumple el requisito
fundamental que justifica el uso de la tilde diacritica,
que es el de oponer palabras tonicas a palabras atonas.
Esta decision, se vio reflejada en la publicacion de la
Ortografia de la Lengua Espafiola, de ese mismo afio.
Para ese momento, la recomendacion fue no tildar
nunca estas palabras (1).

A partir de ese momento surgid un intenso debate
entre diferentes expertos en literatura que se negaban
a eliminar la tilde en estas palabras, por esta razon,
cuando el pasado marzo se publico la nota de prensa
que dijo que la RAE rectificd, se generd una gran
algarabia, la cual, para decepcidon de algunos, durd
muy poco. La RAE aclaro, ciertamente, la situacion
en su cuenta oficial de Twitter (2), diciendo que se
ha aprobado una modificacion de la redaccion de la

Correo de correspondencia: rogvenezuela@gmail.com

Forma de citar este articulo: Gonzalez-Blanco M. Tilde en solo y en los
pronombres demostrativos. Aclarando dudas. Rev Obstet Ginecol Venez.
2023; 83(2): 129-130. DOI: 10.51288/00830203

Rev Obstet Ginecol Venez

norma para hacerla mas clara, pero que la regla sigue
siendo la misma.

La intencion del editorial no es ahondar en la polémica,
sino aclarar la situacion, para dar base al estilo de las
publicaciones en esta revista.

En la pagina de la RAE se lee que la palabra solo,
tanto cuando es adverbio y equivale a solamente como
cuando es adjetivo, asi como los demostrativos este, ese
y aquel, con sus femeninos y plurales, funcionen como
pronombres o como determinantes, no deben llevar
tilde segun las reglas generales de acentuacion, bien
por tratarse de palabras bisilabas llanas terminadas en
vocal o en -s, bien, en el caso de aquel, por ser aguda y
acabar en consonante distinta de n o s (3).

Las reglas ortograficas anteriores prescribian el uso de
tilde diacritica en el adverbio solo y los pronombres
demostrativos para distinguirlos, respectivamente, del
adjetivo solo y de los determinantes demostrativos,
cuando en un mismo enunciado eran posibles
ambas interpretaciones y podian producirse casos
de ambigiiedad. Sin embargo, como se describid
anteriormente, ese empleo tradicional de la tilde no
cumple el requisito fundamental que justifica el uso
de la tilde diacritica, que es el de oponer palabras
ténicas o acentuadas a palabras atonas o inacentuadas
formalmente idénticas, ya que tanto solo como
los demostrativos son siempre palabras ténicas en
cualquiera de sus funciones (3).

Después de esa explicacion, concluye que, por esa

129


https://orcid.org/0000-0002-1977-1767

M GONZALEZ BLANCO

razon, a partir de 2010 se podia prescindir de la tilde
en estas formas incluso en casos de ambigiiedad. La
recomendacion general es, pues, la de no tildar nunca
estas palabras y las posibles ambigiiedades (casos raros
y rebuscados) pueden resolverse casi siempre por el
propio contexto comunicativo, o con el uso de otros
recursos, como el empleo de sindnimos (solamente
o unicamente, en el caso del adverbio solo), una
puntuacion adecuada, la inclusion de algin elemento
que impida el doble sentido o un cambio en el orden de
palabras que fuerce una unica interpretacion (3).

El 2 de marzo, tras la celebracion del pleno semanal de
la RAE, se informo que se acord6 una nueva redaccion,
que se publicara en el Diccionario Panhispanico de
Dudas, en la entrada referida a ‘solo’ y algunos medios
informaban de que “la RAE aceptaba la tilde en solo”,
modificando la doctrina de 2010 (4).

El 9 de marzo de 2023, en respuesta aclaratoria a la
polémica generada, la RAE puntualizd que para la
reedicion del Diccionario panhispanico de dudas
se propone una redaccion mas explicita, pero que
mantiene la norma de la Ortografia de la lengua
espafiola (2010). Tal redaccion es, textualmente, la
siguiente (5):

a) Es obligatorio escribir sin tilde el adverbio solo
en contextos donde su empleo no entrafie riesgo de
ambigiiedad.

b) Es optativo tildar el adverbio solo en contextos
donde, a juicio del que escribe, su uso entraiie riesgo
de ambigiiedad.

a) Es obligatorio escribir sin tilde los demostrativos
este, ese, aquel (y sus femeninos y plurales) en contextos
donde su uso no entrafie riesgo de ambigiiedad.

b) Es optativo tildar los usos pronominales de los
demostrativos este, ese, aquel (y sus femeninos y
plurales) en enunciados donde, a juicio de quien
escribe, su empleo entrafie riesgo de ambigiiedad.

130

Pues bien, la aclaratoria parece suficiente. En lo
que concierne a la gramatica castellana, este comité
editorial se adapta estrictamente a las pautas y
recomendaciones de la RAE, por lo que seguiremos
solicitando a los autores no usar la tilde en los casos
sefalados.
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Sutura de B-Lynch profilactica: eficacia en la prevencion de la
hemorragia posparto en pacientes de alto riesgo

Génesis Caiizalez,'

Edgardo José Pérez,' () Aida Lara Croes,? (©'Hecna Carrillo Garcia.’

RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia de la sutura de B-Lynch profilactica en la prevencion de la hemorragia posparto en pacientes
con alto riesgo para atonia uterina, del Servicio de Sala de Partos de la Maternidad Concepcion Palacios.

Métodos: Estudio prospectivo, comparativo y longitudinal, que incluyo 30 pacientes con factores de riesgo para atonia
uterina, distribuidas aleatoriamente en dos grupos: con y sin sutura compresiva de B-Lynch. Se realizo seguimiento
ecosonogrdfico, clinico y paraclinico a las 12 y 24 horas del posoperatorio. Se considerd un contraste estadisticamente
significativo si p < 0,05.

Resultados: La reduccion de hemoglobina en pacientes con sutura compresiva fue 0,5 + 0,4 g/dl y de hematocrito fue
1,4+ 1,1 %, en el grupo control fue 1,6 + 1,6 g/dl y 4 + 4,7 %, respectivamente (p = 0,014/p = 0,058). El sangrado a las
12y 24 horas fue escaso en 73,3 %y 93,3 % de las pacientes con sutura compresiva y moderado o abundante en 100 %y
93,4 % del grupo control (p = 0,000). La reduccion del tamario del uitero fue mayor en el grupo experimental que en el grupo
control (p = 0,000); 33,4 % de las pacientes con sutura de B-Lynch 'y 93,4 % sin sutura, tuvieron dolor grave o insoportable
a las 12 horas (p = 0,007) y a las 24 horas no hubo casos con dolor grave o insoportable en el primer grupo, pero en el
segundo la frecuencia fue de 60 %.

Conclusiones: La sutura de B-Lynch profilactica es eficaz para la prevencion de la hemorragia posparto por atonia uterina.

Palabras clave: Sutura de B-Lynch, profilaxis, Hemorragia posparto, Atonia uterina.

Prophylactic B-Lynch suture: efficacy in preventing postpartum hemorrhage in high-risk patients

SUMMARY
Objective: To evaluate the effectiveness of prophylactic B-Lynch suture in the prevention of postpartum bleeding in patients
at high risk for uterine atony, from the Concepcion Palaces Maternity Delivery Room Service.
Methods: Prospective, comparative and longitudinal study, which included 30 patients with risk factors for uterine
atonia, randomly distributed in two groups: with and without B-Lynch compression suture. Echosonographic, clinical and
paraclinical follow-up was performed at 12 and 24 hours after the postoperative period. A statistically significant contrast
was considered if p < 0.05.
Results: Haemoglobin reduction in patients with compressive suture was 0.5 + 0.4 g/dl and hematocrit was 1.4 + 1.1%; in
the control group it was 1.6 + 1.6 g/dl and 4 £ 4.7%, respectively (p-0.014/p-0.058). Bleeding at 12 and 24 hours was scarce
in 73.3% and 93.3% of patients with compressive and moderate sutures or abundant in 100% and 93.4% of the control group
(p-0.000). The reduction in the size of the uterus was greater in the experimental group than in the control group (p-0.000);
33.4% of patients with B-Lynch sutures and 93.4% without sutures had severe or unbearable pain at 12 hours (p-0.007) and
at 24 hours there were no cases with severe or unbearable pain in the first group but in the second the frequency was 60%.
Conclusions: Prophylactic B-Lynch suture is effective for preventing postpartum uterine atonia hemorrhage

Keywords: B-Lynch suture, prophylaxis, Postpartum hemorrhage, Uterine atonia.
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INTRODUCCION

La hemorragia posparto (HPP) es definida
tradicionalmente como el sangrado excesivo posterior
al parto, que puede ocurrir antes o después de la
expulsion de la placenta. Ademas, ha sido descrita
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como la pérdida de 500 mL de sangre tras el parto
vaginal o mas de 1000 mL después de una cesarea (1).

Es una de las principales causas de muerte en mujeres
de todas las categorias de clase, religion, sociedad
y estatus economico. Las mujeres provenientes de
paises del tercer mundo sufren la mayor adversidad
debido a los escasos recursos e infraestructura que
manejan los centros de salud. En la atencién médica
deficiente, la hemorragia posparto emerge como la
principal causa de morbilidad materna grave, tanto
en paises desarrollados como en desarrollo, habiendo
aproximadamente, alrededor de 14 millones de casos
en todo el mundo, cada afio (2).

La literatura sefiala que incluso con la realizacion
de un manejo adecuado, se producird una HPP en
aproximadamente 5 % de las pacientes obstétricas, de
las cuales un 1 % representara una HPP grave (3).

La incidencia de HPP es wvariable. Segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) esde 2 % (4),
sin embargo, otros autores han descrito entre 5 %y 8 %
en paises donde se practica alguna forma de profilaxis,
pero puede alcanzar el 18 % cuando el enfoque
fisiologico es la norma (5). La oxitocina profilactica
ha reducido el riesgo de HPP en aproximadamente un
60 %, sin embargo, este firmaco debe almacenarse a
una temperatura entre 2 y 8 ° C, y debe ser protegido
de la luz. En paises tropicales, el oxitocico pierde de
21 % a 27 % de ingredientes activos después de un mes
0 mas, y 90 % después de un afio de almacenamiento
expuesto a la luz y a temperaturas entre los 21 y 25 ° C.
Asi pues, los requisitos de almacenamiento son una
importante barrera para el uso efectivo de la oxitocina
en paises en desarrollo, debido a la mala configuracion
de los recursos (6, 7). En cuanto a la utilizacion
del misoprostol para profilaxis, es importante
destacar que la disponibilidad del mismo en los
centros de salud publicos varia en el tiempo y
es dependiente (en la mayoria de los paises en
desarrollo) de la donacion de los mismos por parte
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de organismos superiores externos a los entes de
salud gubernamentales (8).

La atonia uterina representa aproximadamente el 70 %
de las HPP, siendo esta la causa principal de mortalidad
materna a nivel mundial. Esta se define como la
ausencia del reflejo del tono muscular uterino, que
hara que no ocurra de manera adecuada la contraccion,
dicha carencia de contraccion muscular provocara la
hemorragia aguda (9).

En el manejo de la hemorragia posparto es crucial una
actuacion inmediata y secuencial, asi como también
es esencial identificar su origen. En el caso de la
atonia uterina, se emplean técnicas que favorezcan la
contraccion del utero, iniciando con el masaje uterino
bimanual y la terapia farmacoldgica multimodal
(10, 11). En los casos en los cuales los farmacos
uterotonicos han fallado son utilizadas multiples
terapias especificas de segunda linea, dentro de ellas
las suturas de compresion uterina (12). La sutura
hemostatica de B-Lynch es de particular interés ya
que es relativamente sencilla de realizar, segura y
con el poder de conservar la capacidad reproductiva
de la paciente, ademas de permitir la realizacion de
intervenciones mas radicales en caso de falla de la
misma (12).

La sutura de B-Lynch fue introducida por primera
vez en el afio 1997, por B-Lynch y cols. (13), con
un reporte de 5 casos con resultados favorables, el
primero de ellos efectuado en 1989 (13, 14). Desde su
desarrollo, esta técnica ha sido practicada y modificada
por numerosos centros alrededor del mundo. De
acuerdo con el uso practico de esta técnica, la sutura de
compresion uterina ha sido descrita para ser usada en
la prevencion y el manejo de la HPP en pacientes con
alto riesgo de presentar atonia uterina (15). Vachhani
y cols. (16), en 2006, realizaron un estudio piloto para
evaluar la eficacia de la sutura de B-Lynch electiva
en la prevencion de la HPP atonica en 7 pacientes
sometidas a cesarea de emergencia, identificando
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previamente los factores de riesgo. No se observaron
complicaciones transoperatorias, posoperatorias ni en
el seguimiento a los 6 meses. Por ello, concluyeron
que la sutura de B-Lynch es una técnica economica,
rapida y efectiva para la prevencion de la HPP por
atonia uterina en pacientes con factores de riesgo.
Esta utilidad profilactica también fue evaluada en
India, en 2016, por Vijayasree (17), durante la cesarea
de emergencia, en 35 pacientes con factores de alto
riesgo para atonia uterina. El autor no evidencio
complicaciones durante el procedimiento ni a los 3
meses del seguimiento.

Para la realizacion de esta sutura es necesario catgut
cromado n° 1 de 90 cm o monocryl n° 1 y aguja
triangular, asi como la histerotomia tipo Kerr abierta,
como lo describe la técnica original, segiun los
siguientes pasos: previa exteriorizacion del utero, se
coloca el primer punto a 3 cm del borde inferior derecho
de la histerotomia, entrando a la cavidad y saliendo a
3 cm del borde superior derecho, a 4 cm de distancia
del borde derecho del utero lateralmente. El material
de sutura es llevado por sobre el ttero hacia la cara
posterior, evitando que el mismo se deslice hacia el
borde del ligamento ancho. En la cara posterior a nivel
de la histerotomia se introduce la aguja nuevamente en
la cavidad uterina, para luego emerger paralelamente
al punto anterior en la cara posterior. Hecho esto, se
lleva el material de sutura por sobre el utero en el lado
contralateral al primer punto hacia la cara anterior,
donde nuevamente se ingresa a la cavidad a 3 cm por
encima del borde superior izquierdo, saliendo a 3 cm
del borde inferior izquierdo, a 4 cm de distancia del
borde izquierdo del utero lateralmente. Ambos cabos
deben mantenerse tensos y anudarse con doble nudo
antes o después de la histerorrafia (4) (Figuras 1-3).

Por lo antes expuesto y con tan alta incidencia de
morbilidad y mortalidad, la prevencion de la HPP
sigue siendo una tarea importante. B-Lynch y cols.
(13), declararon en la conclusion de su articulo, que
la rentabilidad de este procedimiento puede alentar a
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Figura 1. Utero exteriorizado, con la sutura
de B-Lynch in situ.

Figura 2. Utero exteriorizado, con la sutura de
B-Lynch in situ. El ayudante hace compresion del
utero mientras el operador ajusta la sutura

Figura 3. Utero exteriorizado, con la sutura de
B-Lynch in situ. El ayudante cuida que la sutura
no se deslice hacia los ligamentos anchos
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paises en desarrollo para considerar su aplicacion
donde es necesario, tanto para fines profilacticos
como terapéuticos; esta técnica, preservadora de la
fertilidad es rapida, eficaz y relativamente sencilla
de realizar, permite el control y prevencion de la
HPP, y es una alternativa a la realizacion de la
histerectomia, la cual pudiera representar un efecto
perjudicial en la vida de la mujer, en su ambito
psicologico y social (13, 16).

El objetivo del presente estudio fue evaluar la eficacia
de la sutura de B-Lynch profilactica en la prevencion
de la HPP en pacientes con alto riesgo para atonia
uterina, que acudieron al Servicio de Sala de Partos
de la Maternidad Concepcion Palacios en Caracas,
Venezuela, en el periodo de enero a septiembre del
afo 2020.

METODOS

Se realizd6 un estudio prospectivo, comparativo y
longitudinal; la poblacion estuvo conformada por
todas las mujeres que acudieron al Servicio de Sala
de Partos de la Maternidad Concepcion Palacios,
entre enero 2020 y septiembre 2020, para atencion
obstétrica. Se incluyd una muestra no probabilistica de
30 gestantes con indicacion de resolucion obstétrica
via abdominal con alguno (s) de los siguientes factores
de riesgo: multiparidad, nuliparidad, uso prolongado
de oxitocina, uso de sulfato de magnesio, detencion del
segundo periodo del trabajo de parto, corioamnionitis,
anestesia general, antecedente de cesareas anteriores,
obesidad materna (indice de masa corporal > 30 Kg/m?),
edad materna avanzada (> 35 afios), gestacion multiple,
polihidramnios, macrosomia fetal y hemorragias del
3er trimestre. Se excluyeron mujeres con hemorragia
posparto transoperatoria de etiologia uterina, sepsis,
choque hipovolémico, coagulacion intravascular
diseminada, uterina, placenta
percreta. Todas las pacientes participantes firmaron un

leiomiomatosis
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formulario de consentimiento informado. El estudio
contd con la aprobacion del Comité de Bioética de la
institucion.

Las pacientes fueron distribuidas al azar en dos
grupos: grupo A: se le aplicoé la sutura compresiva
de B-Lynch; grupo B: no se le aplico la sutura
compresiva de B-Lynch. Al ingreso al estudio, a todas
las pacientes se les tom6 una muestra de sangre venosa
para determinacion de hemoglobina y hematocrito.
En el grupo A se procedid a realizar la sutura
compresiva, segun la técnica descrita anteriormente,
inmediatamente después de la extraccion de la placenta
y de la revision manual uterina; el procedimiento se
realiz6 con sutura catgut cromado n° 1 de 90 cm, con
cierre posterior de la histerotomia.

En ambos grupos, se realizd control ecografico
abdominal a las 12 y 24 horas del posoperatorio
inmediato para visualizacion del cuerpo uterino
en un corte longitudinal y transversal tomando las
medidas del mismo e identificando las caracteristicas
ecograficas que sugieren la presencia de la sutura
compresiva. En cada evaluacion ecografica se
interrogd a la paciente sobre el dolor que hubiere
presentado, a través de la escala analoga visual y sobre
el sangrado genital mediante la aplicacion del método
de cuantificacion subjetivo; estos datos se registraron
en la hoja de recoleccion. Ademas, se registrd6 un
control de hemoglobina y hematocrito obtenido al
final del posoperatorio inmediato.

En el analisis, se utilizaron medidas de tendencia
central, media, mediana y moda para variables
cuantitativas y frecuencias absolutas y porcentajes
para variables cualitativas. Se empled chi* para
comparar variables nominales y en el caso de la
comparacion de variables continuas, se aplico la
prueba T de Student para muestras independientes y de
anova de 2 o mas variables, para variables categoricas,
considerando  un  contraste  estadisticamente
significativo si p < 0,05.
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RESULTADOS

La distribucion comparativa de las caracteristicas
sociodemograficas y clinicas de las pacientes de ambos
grupos se presenta en la tabla 1. Se observa que no
hubo diferencias significativas en la edad (p = 0,901),
paridad (p = 0,750), estado civil (p = 1,000), tipo de
embarazo (p = 0,388), edad gestacional (p = 0,215),
indicacidon de la cesarea (p > 0,05) ni desarrollo de
complicaciones en el posoperatorio (p = 0,107).

Tabla 1. Distribucién comparativa de las caracteristicas
sociodemograficas y clinicas de las pacientes

En el grupo de pacientes a quienes se les aplico la
sutura de B-Lynch, hubo 6 pacientes (40 %) con un
factor de riesgo para hemorragia posparto, 8 (53,3 %)
con dos factores de riesgo y 1 (6,7 %) con 3 o mas
factores. Entre las pacientes a quienes no se les aplico
la sutura de B-Lynch, hubo 5 pacientes (33,3 %)
con un factor de riesgo para hemorragia posparto, 6
(40,0 %) con dos factores de riesgo y 4 (26,7 %) con
3 o mas factores (p = 0,337). Los factores de riesgo
que se presentaron con mas frecuencia fueron: cesarea
anterior (p = 1,000), primigesta (p = 1,000), trastorno
hipertensivo del embarazo (p = 0,215), embarazo
multiple (p = 0,388) y multiparidad (p = 0,388) (tabla
2). No hubo diferencias significativas con relacion a

Consutura  Sin sutura K R . R . .

Caracteristicas sociodemogrificas deB-Lynch deB-Lynch las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas ni en los

n % n % factores de riesgo, por lo que se consideraron ambos

Edad 0,901 grupos comparables (tabla 2).

15 — 24 afos 4 26,7 4 26,71
25 — 34 afios 8 53,3 7 46,7
35 - 44 afios 3020 4 267 Tabla 2. Distribucion comparativa de las pacientes

Paridad 0,750 segun los factores de riesgo
L gesta 3 333 6 40,0 Con sutura Sin sutura
2 a4 gestas 8 533 6 400 Caracteristicas sociodemograficas de B-Lynch de B-Lynch P
S gestas y mas 2 13,3 3 20,0 n % n %

Estado civil 1,000 Numero de factores de riesgo 0,337
Soltera 14 933 14 933 1 factor 6 40,0 5 333
Concubina 1 6,7 1 6,7

Tipo de embarazo 0388 2 factores 8 53,3 6 40,0
Embarazo simple 10 66,7 13 86,7 3 factores o mas 1 67 4 267
Embarazo gemelar 5 333 2 13,3

) Factores de riesgo

Edad gestacional 0,215
Menos de 37 semanas 6 40,0 2 13,3 Cesarea anterior 6 40,0 6 40,0 1,000
3 a 9 60,0 13 86.

7 semanas y més : 7 Primigesta 5333 4 267 1,000

Indicaciones de cesarea
Embarazo miltiple 5 333 2 133 0,388 Trastorno hipertensivo del embarazo 2 13,3 6 40,0 0,215
Cuello no inducible 4 26,7 2 13,3 0,648 Embarazo multiple 5 33,3 2 ]3,3 0,388
Antecedente obstétrico 2 13,3 4 26,7 0,648

. R Multiparidad 2 13,3 5 333 0,388
Desproporcion feto pélvica 2 6,7 1 13,3 1,000
Presentacion podalica 1 6,7 2 13,3 1,000 Feto voluminoso 2 13,3 2 13,3 1,000
Situacién transversa 1 6,7 1 6,7 1,000 . .
Polihidramnios 1 6,7 2 13,3 1,000
Falla de induccion 0 0,0 2 13,3 0,464
Desprendimiento prematuro de placenta 0 0,0 1 6,7 1,000 Presentacion podalica 1 6,7 2 13.3 1,000
Complicaciones en el posoperatorio 0,107 Desprendimiento prematuro de placenta 0 0,0 1 6,7 1,000
Ninguna 15 100 11 733
Obesidad 1 6,7 0 0,0 1,000
Hemorragia posparto 0 0,0 4 26,7 esida
Vol. 83, N° 2, abril 2023. 135
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En la tabla 3 se observa que la concentracion de
hemoglobina al momento del ingreso se ubico, en
promedio, en 11,1 + 1,3 g/dL en pacientes con sutura
de B-Lynch, mientras que, en pacientes sin sutura
de B-Lynch, los valores promedio se ubicaron en
11,5 £ 0,8 g/dL. A las 24 horas del posoperatorio, los
valores promedio fueron 10,7 + 1,3 g/dL y 9,9 + 1,5
g/dL, respectivamente. Los valores de hematocrito al
momento del ingreso se ubicaron, en promedio, en 35,1
+ 3,6 % en pacientes con sutura de B-Lynch, mientras
que, en pacientes sin sutura de B-Lynch, los valores
promedio se ubicaron en 34,8 + 2,0 %. A las 24 horas
del posoperatorio, los valores promedio fueron 33,7 +
3,2 %y 30,8 +4,0 %, respectivamente. En el grupo con
sutura de B-Lynch, la hemoglobina se redujo en 0,5 +
0,4 g/dL y el hematocrito se redujo en 1,4 £ 1,1 %.
En el grupo sin sutura compresiva, la hemoglobina se
redujo en 1,6 = 1,6 g/dL el hematocrito se redujo en
4,0 £ 4,7 % (hemoglobina p = 0,014 y hematocrito
p=0,058).

En la tabla 4, se observa que, a las 12 horas, en el
grupo con sutura de B-Lynch, 11 pacientes (73,3 %)
presentaron sangrado escaso y 4 (26,7 %) presentaron
sangrado moderado. En el grupo de pacientes a quienes
no se les practico la sutura compresiva, hubo 3 casos
(20 %) de sangrado moderado y 12 (80 %) de sangrado
abundante (p = 0,000). A las 24 horas, 14 pacientes del

Tabla 3. Distribucion comparativa de las pacientes
segln los cambios en la concentracion de
hemoglobina y hematocrito.

Con sutura  Sin sutura
de B-Lynch  de B-Lynch

Hemoglobina previa g/dL 11,1+1,3 11,5+0,8 0,398

Hemoglobina posterior g/dL 10,7+ 1,3 99+1,5 0,132
Hematocrito previo % 35,1+3,6 34,8 +2,0 0,743
Hematocrito posterior % 33,7+3,2 30,8 +4,0 0,044
Cambio de hemoglobina g/dL -0,5+04 -1,6+1,6 0,014
Cambio de hematocrito % -14+1,1 -4,0£4,7 0,058
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Tabla 4. Distribucion comparativa de las pacientes
seglin la magnitud del sangrado

Con sutura  Sin sutura
de B-Lynch  de B-Lynch
n (%) n (%)

Sangrado genital (12 h) 0,000
Escaso 11 (73,3) 0(0,0)
Moderado 4(26,7) 3(20,0)
Abundante 0(0,0) 12 (80,0)
Sangrado genital (24 h) 0,000
Escaso 14 (93.3) 1(6,7)
Moderado 1(6,7) 7 (46,7)
Abundante 0(0,0) 7 (46,7)

primer grupo (93,3 %) presentaron sangrado escaso y
1 sola paciente (6,7 %) present6d sangrado moderado,
mientras que en el segundo grupo hubo 7 pacientes
(46,7 %) con sangrado moderado, 7 pacientes (46,7 %)
con sangrado abundante y 1 paciente (6,7 %) con
sangrado escaso (p = 0,000).

La distribucion comparativa de las medidas promedio
del utero a las 12 y 24 horas, se presentan en la tabla
5. Alas 12 horas, la medida longitudinal del utero fue
de 137,5 = 18,7 mm en el grupo con sutura y 153,5
+ 29,1 mm en el grupo sin sutura (p = 0,093). La
medida anteroposterior fue de 77,7 + 14,2 mm en el
primer grupo y 87,7 + 6,6 mm en el segundo grupo
(» = 0,027). Finalmente, el diametro transverso
medio en el primer grupo fue de 109,1 + 21,4 mm y
en el segundo grupo 112,4 + 17,4 mm (p = 0,662).
A las 24 horas, la medida longitudinal del utero fue
de 124,4 = 17,9 mm en el grupo con sutura y 150,4
+ 29,4 mm en el grupo sin sutura (p = 0,009). La
medida anteroposterior fue de 67,8 + 13,7 mm en el
primer grupo y 83,8 = 7,2 mm en el segundo grupo
(»p = 0,001). Finalmente, el didmetro transverso medio
en el primer grupo fue de 97,7 = 21,1 mm y en el
segundo grupo 108,9 £ 17,5 mm (p = 0,137). Entre
las 12 y las 24 horas, hubo una mayor reducciéon en
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Tabla 5. Distribucion comparativa de las medidas del utero a las 12 y 24 horas

Con sutura de B-Lynch Sin sutura de B-Lynch P
Media+DE Media+DE
Medidas a las 12 horas (mm)
Longitudinal 137,5+ 18,7 153,5+29,1 0,093
Anteroposterior 77,7+14,2 87,7+ 6,6 0,027
Transverso 109,1 +21,4 1124+ 174 0,662
Medidas a las 24 horas (mm)
Longitudinal 124,4+£17,9 150,4 £29,4 0,009
Anteroposterior 67,8+ 13,7 83,8+7,2 0,001
Transverso 97,7+21,1 1089+ 17,5 0,137
Cambio en las medidas entre
las 12 y las 24 horas (mm)
Longitudinal -13,1+3,5 3,1+14 0,000
Anteroposterior -9.9+2,1 -39+1,8 0,000
Transverso -11,5+22 -3,5+1,5 0,000

todas las medidas del utero en pacientes a quienes se
les practico la sutura compresiva (p = 0,000).

Con relacién a la intensidad del dolor, en la tabla 6 se
puede observar que, a las 12 horas, en el grupo con
sutura de B-Lynch hubo 1 caso (6,7 %) con dolor leve,
9 (60,0 %) con dolor moderado, 4 (26,7 %) con dolor
grave y 1 (6,7 %) con dolor insoportable. En el grupo

sin sutura, hubo 1 caso (6,7 %) con dolor moderado,
13 (86,7 %) con dolor grave y 1 (6,7 %) con dolor
insoportable (p = 0,007). A las 24 horas, en el primer
grupo, hubo 6 casos (40 %) sin dolor y no hubo casos
de dolor grave o insoportable. Mientras que, en el
segundo grupo, ninguna paciente reportd ausencia de
dolor y 9 (60 %) reportaron dolor grave (p = 0,000).

Tabla 6. Distribucion comparativa de las pacientes seglin la intensidad del dolor a las 12 y 24 horas

Con sutura de B-Lynch Sin sutura de B-Lynch P

n (%) n (%)
Intensidad de dolor (12h) 0,007
Leve 1(6,7) 0(0,0)
Moderado 9 (60,0) 1(6,7)
Grave 4(26,7) 13 (86,7)
Insoportable 1(6,7) 1(6,7)
Intensidad de dolor (24h) 0,000
Nada 6 (40,0) 0(0,0)
Leve 7 (46,7) 2(13,3)
Moderado 2(13,3) 4(26,7)
Grave 0(0,0) 9 (60,0)
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137



G CANIZALEZ ET AL.

DISCUSION

La hemorragia posparto es una de las complicaciones
obstétricas mas temidas y representa una de las
3 primeras causas de mortalidad materna a nivel
mundial, tanto para paises desarrollados como en
vias de desarrollo (17). Existen factores de riesgo
claramente definidos que incrementan la probabilidad
de ocurrencia de atonia uterina y por consiguiente de
HPP. Para tomar control sobre este hecho, en los tltimos
tiempos se han ideado e implementado numerosas
técnicas quirurgicas de suturas compresivas uterinas,
que no solo son utiles en el manejo terapéutico de la
HPP, sino también permiten, en pacientes de riesgo,
su prevencion. Entre ellas se destaca la sutura de
B-Lynch, la cual ha tenido una relevante participacion
dentro de los protocolos de actuacion ante una HPP;
si bien es cierto que esta técnica ha sido ampliamente
utilizada como una medida terapéutica conservadora
y de emergencia, existen algunos estudios donde es
implementada de manera profilactica obteniendo
excelentes resultados (17). Es por esta razon que en la
presente investigacion se propuso evaluar la eficacia
de esta sutura en pacientes con factores de riesgo para
HPP, para prevenir su aparicion.

Cuando se  evaluaron las  caracteristicas
sociodemograficas, caracteristicas clinicas y factores
de riesgo en ambos grupos se observé que no hay
diferencias estadisticamente significativas entre
las pacientes a las cuales se les aplico la sutura de
B-Lynch y las pacientes a las que no se les aplico, lo
cual hace que ambos grupos sean comparables, por lo
que cualquier diferencia en el desarrollo de sangrado
posparto debe ser atribuida a la técnica aplicada.

Se evaluaron los cambios en la concentracion de
hemoglobina y hematocrito para cada grupo, como
una expresion de la magnitud del sangrado que
pudiera presentar cada paciente en el posoperatorio
inmediato. Se evidencié que para ambos grupos no
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existieron diferencias estadisticamente significativas
ni en la hemoglobina ni en el hematocrito previo ni
posterior a la intervencidon quirGrgica, es decir las
cifras para ambos pardmetros son similares en ambos
grupos. Sin embargo, cuando se evaluo el cambio en
cuanto a la concentracién de hemoglobina, este fue
significativamente mayor en las pacientes a las que
no se les realizé la sutura compresiva, es decir, que
este grupo de pacientes presentd un mayor sangrado.
Al evaluarse el cambio en las cifras de hematocrito
se observo la misma tendencia a una variacion mas
importante en las pacientes que no recibieron la sutura,
sin embargo, esta diferencia no fue estadisticamente
significativa. En 2006, Vachhani y cols. (16) usaron
la sutura de B-Lynch de manera profilactica en
pacientes con factores de riesgo para atonia uterina
y observaron que existia una disminucién minima
en los niveles medio de hemoglobina y hematocrito
después del acto operatorio, en comparacion con los
obtenidos previo al mismo. Izaguirre y cols. (18),
en 2016, también aplicaron la sutura de B- Lynch
de manera profilactica en pacientes con riesgo de
hemorragia posparto por atonia uterina y reportaron
una disminucion poco significativa de la hemoglobina
y hematocrito después del acto operatorio, en
comparacion con los niveles presentados antes de la
realizacion de la sutura de B-Lynch, sin necesidad de
realizar transfusiones sanguineas a estas pacientes. De
esta manera, evidenciaron como la sutura de B-Lynch
redujo significativamente la pérdida sanguinea y, en
consecuencia, mantuvo los niveles de hemoglobina y
hematocrito.

Esto se relaciona con los hallazgos obtenidos al medir
de forma subjetiva el sangrado en ambos grupos.
Las pacientes con sutura de B-Lynch tuvieron un
sangrado significativamente menor, mas del 70 %
presento sangrado escaso, en comparacion al grupo de
pacientes sin sutura, en el cual 80 % present6 sangrado
abundante a las 12 horas de posoperatorio, y a las 24
horas, mas del 90 % de las pacientes a quienes se les
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aplico la sutura presentd sangrado escaso mientras
que mas de 90 % del grupo control tuvo sangrado de
moderado a abundante. Segin Balogun-Lynch y cols.
(2), el efecto de la sutura para disminuir el sangrado,
es doble: primero, persigue mejorar el efecto del
musculo uterino para deslizarse en la contraccion vy,
segundo, ocluye los espacios vasculares dentro del
utero, es decir, la compresion mecanica que genera la
sutura a nivel de los senos vasculares uterinos previene
la ingurgitacion sanguinea y, por consiguiente, la
instauracion de la hemorragia. Esto también es posible
gracias a las caracteristicas especiales y ventajas que
posee la sutura compresiva: nivela la tension alrededor
del utero, permite un drenaje libre de la cavidad,
facilita la involucion uterina, hace que la hemostasia
sea facil de confirmar, asi como también que no haya
productos retenidos, ni desgarros o traumas deciduales
y que la cavidad uterina se encuentre vacia.

De acuerdo a lo planteado, en la investigacion se evalud
el cambio en las medidas del ttero entre ambos grupos.
En principio, se evidenciaron medidas similares en
ambos grupos, sin embargo, cuando se evaluaron los
cambios, estos fueron mas importantes en aquellas
pacientes a las que se les aplico la sutura. Es decir, se
obtuvo una reduccién mas marcada y estadisticamente
significativa para las 3 medidas ecograficas a las 24
horas, con respecto a las 12 horas, en las pacientes
con sutura de B-Lynch, en comparacion al grupo
control. Nebreda y cols. (19), en 2015, reportaron que
después de la realizacion de la sutura de B-Lynch, el
utero va disminuyendo de tamafio considerablemente
dentro de las primeras 24 a 48 horas del posoperatorio
inmediato, ya que esta técnica facilita la involucion
uterina gracias a la efectividad de su mecanismo de
accioén compresivo.

En relacion con la evaluacion del dolor en el
posoperatorio inmediato, cabria esperar que aquellas
pacientes a las que se les realizdO una técnica
compresiva, como la sutura de B-Lynch, tuvieran una
evolucion posoperatoria mas torpida en cuanto a dolor
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se refiere, sin embargo, se evidencidé una reduccion
significativa del mismo en este grupo. Nebreda y cols.
(19) mencionan que a medida que el itero involuciona
en estas primeras 48 horas, la sutura va perdiendo
tension progresivamente y este hecho favorece el
restablecimiento de la vascularizacion, evitando el
dafio uterino y la necrosis; se infiere que esto pudiera
hacer que disminuya de una manera considerable el
dolor posoperatorio en estas pacientes.

Tsitlakidis y cols. (20), en 2006, exponen que una de
las inquietudes mas frecuentes acerca de la eficacia
de esta técnica es cual seria el material de sutura
mas recomendado para una aplicacion efectiva y
para la minimizacion de las reacciones del material,
adherencias uterinas y otros tipos de secuelas como el
dolor posoperatorio. Se hace mencion a que el material
utilizado en el procedimiento original, descrito en
1997, (monocryl n° 1 o catgut cromado n° 1) es ideal
para realizar una técnica exitosa y desplaza el temor
a producir dafio uterino producto de una compresion
extrema o excesiva.

Es importante destacar que la sutura hemostatica de
B-Lynch es una técnica rapida, relativamente sencilla
de aprender y que conlleva menor morbilidad que
otras técnicas quirargicas conservadoras. Ademas,
permite preservar la fertilidad y a su vez, no requiere
de la existencia de servicios externos intervencionistas
para su realizacion (7). En comparacion a otras
técnicas de compresion uterina, Hogerzeil y cols. (7)
sefialan que la descrita por B-Lynch posee un numero
elevado de ventajas, por ejemplo, si se compara con la
técnica de Hayman, esta tltima es un procedimiento
que tiene potenciales limitantes: drenaje restringido
del endometrio, ya que la pared anterior y posterior
del utero se encuentran comprimidas. Por otro lado,
el anclaje de la sutura causa coartacion uterina, por
lo tanto, cuando se desliza puede causar oclusion del
retorno venoso, isquemia central e incluso existe la
posibilidad de producirse una piometra. Cabe destacar
que las pacientes a las que se realizdé la sutura de
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B-Lynch en el presente estudio, no poseian ninglin tipo
de morbilidades adicionales a los factores de riesgo
para atonia anteriormente descritos, ninguna presento
sangrado abundante posterior al posoperatorio
inmediato, los loquios fueron de -caracteristicas
normales y no se evidenciaron, a nivel ecografico,
colecciones residuales intrauterinas durante el
seguimiento.

Finalmente, cumplidos los objetivos, se demostr6 que
la técnica de B-Lynch utilizada para la profilaxis de la
HPP en pacientes con factores de riesgo para atonia, es
un procedimiento efectivo, rapido y seguro que evita
las complicaciones y dificultades de otras técnicas,
con una morbilidad baja, y que permite controlar la
pérdida sanguinea posparto y facilitar la recuperacion
y la involucion uterina en cada paciente.

De lo anteriormente descrito se puede concluir que la
sutura de B-Lynch es eficaz para prevenir la hemorragia
posparto. Se demostrd un menor volumen de sangrado
y una menor reduccion en las cifras de hemoglobina
y hematocrito en aquellas pacientes a las que se les
aplico la técnica. Las medidas del utero se redujeron
significativamente mas rapido en aquellas pacientes a
las que se les practico la sutura de B-Lynch, ademas
las mismas presentaron menos dolor.

Se recomienda insistir en la ensefianza de la técnica, y
su puesta en practica en la prevencion de la hemorragia
posparto en gestantes con factores de riesgo para la
misma.

Sin conflictos de interés.
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Anillo vaginal anticonceptivo (MyRing®): estudio multicéntrico en

mujeres venezolanas

Rita Pizzi,' (2 Manuel Peroza,” (©'Mireya Gonzalez-Blanco,® 2 Indira Centeno,*

Paula Cortifias,” (2) Maria Mercedes Pérez,* Grupo de investigadores anillo vaginal MyRing®

RESUMEN

Objetivo: Evaluar los factores asociados al uso del anillo vaginal en mujeres venezolanas en edad reproductiva, con deseo de
anticoncepcion y con vida sexual activa.

Métodos: Estudio observacional - descriptivo, multicéntrico. La muestra fue de tipo no probabilistica, deliberada y de
voluntarias. Se les proporciono el anillo vaginal por tres ciclos y las consultas de seguimiento se realizaron al final del primer
y tercer ciclo menstrual. Se evaluo la aceptabilidad, tolerabilidad, cumplimiento, control de ciclo menstrual y la presencia de
efectos adversos.

Resultados: Se incluyeron 140 mujeres, con edad promedio de 31,01 aiios £ 8,14. Los motivos de seleccion del anillo
vaginal fueron: evita embarazo de manera efectiva (69,29 %), facil de usar (68,57 %), uso mensual (65,71 %). El patron
de sangrado fue reportado como regular en 95 % de las mujeres en la segunda consulta y en 92,8 % en la tercera; 88,57 %
reporto ausencia de sangrado intermenstrual. Hubo cumplimiento adecuado en 97,86 %, 96,43 % expreso que era facil de
usarlo y 92,86 % comodidad a nivel sexual. No hubo diferencias estadisticas significativas en el peso promedio en la segunda 'y
tercera consulta (p > 0,05), ni en la tension arterial sistolica y diastolica (p > 0,05). No hubo eventos adversos en 77 %, cuando
los hubo, los mas frecuentes fueron cefalea, nauseas y mastodinia; no hubo eventos adversos serios, ni embarazo.
Conclusion: El anillo vaginal anticonceptivo es una opcion bien tolerada con excelente aceptacion, satisfaccion sexual y
general, segura, con escasos eventos adversos.

Palabras clave: Anticoncepcion hormonal. Anillo vaginal anticonceptivo.

Contraceptive vaginal ring (MyRing®): multicenter study in Venezuelan women.

SUMMARY
Objective: To evaluate the factors associated with the use of the vaginal ring in Venezuelan women of reproductive age, with a
desire for contraception and with an active sexual life.
Methods: Observational - descriptive, multicenter study. The sample was non-probabilistic, deliberate and voluntary. The
vaginal ring was provided for three cycles and follow-up visits were made at the end of the first and third menstrual cycles.
Acceptability, tolerability, compliance, menstrual cycle control, and the presence of adverse effects were evaluated.
Results: A total of 140 women were included, whose mean age was 31.01 + 8.14 years. The reasons for selecting the vaginal
ring were: effectively prevents pregnancy (69.29 %), easy to use (68.57 %), method of monthly use (65.71 %). The bleeding
pattern was reported as regular in 95% of the women in the second consultation and in 92.8% in the third; 88.57% reported
absence of intermenstrual bleeding. There was adequate compliance in 97.86%, 96.43% expressed that it was easy to use and
92.86% comfortable at a sexual level. There were no statistically significant differences in the average weight at the second
and third consultation (p > 0.05), nor in systolic and diastolic blood pressure (p > 0.05). There were no adverse events in 77%,
when there were, the most frequent were headache, nausea and mastodynia; there were no serious adverse events or pregnancy.
Conclusion: The contraceptive vaginal ring is a well-tolerated option with excellent acceptance, sexual and general satisfaction,
safe, with few adverse events.

Keywords: Hormonal contraception, Contraceptive vaginal ring.
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INTRODUCCION

El anillo vaginal anticonceptivo combinado (AV)
es un método anticonceptivo que se administra una
vez al mes. Consiste en un anillo flexible, suave y
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transparente de 54 mm de didmetro y 4 mm de grosor,
que la propia mujer puede introducir facilmente en
la vagina. Después de 3 semanas de uso, la mujer se
retira el anillo, transcurre una semana sin el mismo,
durante la cual normalmente se produce un sangrado
por deprivacion (1).

El anillo esta compuesto por el copolimero evatano,
contiene etinilestradiol (EE 2,7 mg) y etonogestrel
(ENG, 11,7 mg), que se encuentran dispersos en
forma equitativa. ENG es 3-cetodesogestrel, que es el
metabolito activo de la progestina desogestrel. Debido
a la composicion del anillo, se libera constantemente
15 ug de EE y 120 ug de ENG al dia, que luego se
absorben continuamente a través del epitelio vaginal

(D.

La administracion vaginal de hormonas anticonceptivas
tiene la ventaja de evitar la absorcion gastrointestinal
y el metabolismo de primer paso hepatico, pero no
produce concentraciones uterinas elevadas de EE y
ENG en comparacién con los anticonceptivos orales
combinados (AOC) (2).

La supresion de la ovulacion, evaluada por el diametro
folicular y los niveles de hormonas séricas, es
comparable o ligeramente mas baja entre el uso de AV
y AOC. Sin embargo, no se producen ovulaciones (2,
3).

La eficacia anticonceptiva del AV NuvaRing® se ha
establecido en varios grandes estudios de registro
multicéntricos (1,4). En el presente estudio se evaluara
la aceptabilidad, tolerabilidad, control de ciclo y
efectos adversos del anillo vaginal MyRing® en
mujeres venezolanas en edad reproductiva.

El objetivo planteado fue investigar los factores
asociados al uso del anillo vaginal MyRing® en
mujeres venezolanas en edad reproductiva, con deseo
de anticoncepcidn y con vida sexual activa, para lo cual
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se evaluo la aceptabilidad, tolerabilidad, cumplimiento
del tratamiento, control de ciclo menstrual y la
presencia de efectos adversos.

METODOS

Estudio prospectivo, observacional, descriptivo,
multicéntrico. Se llevo a cabo en 20 centros publicos y
privados en diferentes regiones de Venezuela.

La muestra fue de tipo no probabilistica, deliberada
y de voluntarias, estableciéndose como criterios
de inclusion: aquellas pacientes que deseaban un
método de planificacion familiar sin tener ninguna
contraindicacion al uso de anticoncepcion hormonal
combinada (categoria 1 y 2 de la Organizacion Mundial
de la Salud) y que firmaron, de forma voluntaria,
un consentimiento informado para formar parte del
estudio. El consentimiento informado fue aprobado
por el comité de Bioética del Hospital Dr. Domingo
Luciani.

Uso del AV: se definié como “nueva usuaria” una mujer
que no habia utilizado ningiin método anticonceptivo
dentro del ultimo mes; y “cambiadora” una mujer que
utilizé algiin método anticonceptivo dentro del ultimo
mes.

Se realizaron 3 consultas:

En la consulta 1: se registraron los datos demograficos,
antecedentes ginecoldgicos, antecedentes médicos. Se
realiz6 la consejeria en anticoncepcion, al seleccionar
el anillo vaginal se registraron los motivos de seleccion
del mismo.

Después de proporcionar un consentimiento
informado voluntario y determinar que no existian

contraindicaciones al uso del método, a las mujeres
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elegibles para el estudio se les entregd el anillo vaginal
por el médico ginecologo tratante.

A las mujeres incluidas en el estudio se les proporcion6
el AV por un maximo de tres ciclos menstruales, uno
para cada ciclo menstrual (3 semanas de uso del anillo
y 1 semana sin anillo).

Todas las participantes recibieron instruccion por
parte de los médicos ginecdlogos sobre uso del anillo,
asi como la demostracion del método de insercion y
extraccion del anillo.

Las consultas de seguimiento se realizaron al final
del primero y tercer ciclo menstrual, es decir, en la
semana 4 (visita 2), y semana 12 (visita 3), o en caso
de interrupcion prematura.

En las evaluaciones de seguimiento se registro:

1) Control del ciclo menstrual: se evaluaron las
siguientes variables

a) Patrén de sangrado (regular/irregular).

b) Duracién (promedio de dias).

c) Intensidad (nimero medio de compresas
usadas/dia).

d) Sangrado intermenstrual (presente o ausente).
2) Cumplimiento: (adecuado o inadecuado)

a) Se consider6 un cumplimiento adecuado si las
mujeres utilizaron el anillo durante 21 dias (£
48 horas) y retirado por 7 dias (+ 24 horas). Se
registrd la interrupcion temporal del uso del
anillo.
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3) Aceptabilidad:

a) La evaluacion de aceptabilidad
respuestas a las siguientes variables:

incluyo

i) Facilidad de uso (facil o dificil): medido
por la descripcion del paciente durante la
insercion y extraccion.

ii) Comodidad sexual (comodo o incomodo):
medida por la sensacion del AV por la usuaria
en cualquier momento, durante el coito, o
por la pareja durante relaciones sexuales

mediante la
como muy

iii) Satisfaccion: se evaluo
descripciéon del paciente
satisfecha, satisfecha, neutral, insatisfecha,
muy insatisfecha durante todo su uso.

b) Tolerabilidad. La evaluacion se baso en:

1) Modificaciones en la medicion de peso
corporal y presion arterial, los cuales se
registraron en la consulta 1,2y 3

ii) Las variables de seguridad evaluadas
incluyeron todos los eventos adversos (EA)
que ameritaron hospitalizacion, cambios en la
dosificacion, abandono del estudio o eventos
que sean médicamente significativos. La
expulsion del anillo vaginal se registréo como
un EA.

Analisis estadistico. Una vez obtenido los datos fueron
sistematizados en una tabla maestra en Microsoft®
Excel para luego ser presentados y analizados mediante
las técnicas estadisticas descriptivas y univariadas que
dieran respuesta al objetivo planteado en el presente
estudio. Se disefiaron tablas de distribuciones de
frecuencias (absolutas y relativas) para la descripcion
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de las variables cualitativas incluidas. A las variables
cuantitativas (edad, tension arterial), una vez
demostrada su tendencia a la normalidad, se les calculd
media =+ error tipico, mediana, valor minimo, maximo
y coeficiente de variacion, segun fuera el caso.

Se compararon las variables cualitativas incluidas
que definan aceptabilidad, tolerabilidad, control de
ciclo menstrual, la presencia de efectos adversos,
cumplimiento y el grado de satisfaccion desde el
inicio hasta la tercera consulta, mediante la prueba de
hipétesis para diferencia entre porcentajes (Prueba Z)
y las variables cuantitativas, a través de la prueba de
hipotesis para diferencia entre medias para muestras
correlacionadas o de medianas, segun sea el caso,
desde el inicio hasta los 4 meses.

Para el analisis se utilizo el procesador estadistico SPSS
en suversion 18 (software libre) y se adopté como nivel
de significancia estadistica p valores inferiores a 0,05
(» <0,05)

RESULTADOS

Desde la primera consulta se incluy6 un total de 140
mujeres, cuya edad promedio fue de 31,01 afios & 8,14;
una mediana de 30 afos, edad minima de 17 afios,
maxima de 50 afios y un coeficiente de variacion del
26 %; intervalo de confianza al 95 % [29,81 — 32,56
afnos]. Fueron més frecuentes mujeres entre 21 y 25
afios con un 25,71 % (36 casos), seguidas de aquellas
entre 26 y 30 afios (18,57 %; 26 casos) (Grafica 1).

En cuanto a la paridad, fueron mas frecuentes las nuligestas
(46,43 %; 65 casos) seguidas de las primigestas (32,86 %;
46 casos) (Grafica 2). La distribucion seglin los antecedentes
obstétricos se presenta en la grafica 3.

Un 52,46 % de las mujeres eran cambiadoras (Grafica 4),
es decir, utilizaba algin método anticonceptivo, siendo los
mas utilizados, los anticonceptivos orales, el dispositivo
intrauterino y el preservativo (Grafica 5), frente al
47,14 % que eran nuevas utilizando este método.

Grafica 1. Distribucion de las usuarias segun grupos de edad
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Grafica 2. Distribucion de las usuarias segiin embarazos anteriores
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Grafica 3. Distribucion de las usuarias segun los antecedentes obstétricos
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En lo correspondiente al motivo de seleccion del anillo
vaginal predominaron: evita el embarazo de manera
efectiva (69,29 %; 97 casos); es facil de usar (68,57 %;
96 casos) y es un método de accion prolongada (uso
mensual) (65,71 %; 92 casos). Casi la mitad de las
pacientes afirmaba que no lo olvidaria (49,29 %; 69
casos), esta informacion se muestra en la tabla 1.

En cuanto a las caracteristicas del ciclo menstrual, en
la segunda consulta, un 95 % de las mujeres referia
un patréon de sangrado regular; con una duraciéon de
4 a 6 dias de sangrado (61,43 %; 86 casos) seguidas
de aquellas con una duracion de 1 a 3 dias (28,57 %;
40 casos). La intensidad mas frecuente fue la leve (1
a 3 compresas/dia) en un 47,86 % (67 casos) y con
ausencia de sangrado intermenstrual en un 91,43 %
(128 casos).

En la tercera consulta, en lo correspondiente a las
caracteristicas del ciclo menstrual, las mujeres referian
en su mayoria un patron de sangrado regular (92,86 %;
130 casos). Con una duracion de 4 a 6 dias de sangrado
(57,14 %) seguidas de aquellas con una duracién de
1 a 3 dias (30,71 %; 43 casos). La intensidad mas
frecuente fue la leve (1 a 3 compresas/dia) en un
40,71 % (57 casos) y con ausencia de sangrado
intermenstrual en un 88,57 % (124 casos). No se
encontrd una diferencia estadisticamente significativa
entre el porcentaje de mujeres que refirieron patrén
de sangrado regular, igualmente aquellas con una
duracion del sangrado entre 4 y 6 dias, con una
intensidad baja (2 a 3 compresas/dia) y con ausencia
de sangrado intermenstrual desde la segunda hasta la
tercera consulta (p >0,05). (Tabla 2).

En lo correspondiente al cumplimiento, en la segunda
consulta se observdé que un 97,86 % de las mujeres
lo realizaron de forma adecuada (137 casos). Un
96,43 % (135 casos) expres6 que era facil usarlo
y un predominante 92,86 % (130 casos) expreso
comodidad a nivel sexual con el uso del anillo vaginal.

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

Tabla 1. Motivo de seleccion del anillo vaginal entre
las mujeres incluidas en el estudio

Si No
Motivo de seleccion del AV
f % f %

Evita embarazo de manera efectiva 97 69,29 43 30,71
Facil de usar 96 68,57 44 31,43
Método de accion prolongada (uso mensual) 92 65,71 48 34,29
No lo olvidara 69 49,29 71 50,71
Discreto 53 37,86 87 62,14
Recomendado por su médico 45 32,14 95 67,86

Ha escuchado del método por otras usuarias

(amigas que lo han usado) 38 27,14 102 72,86

En la consulta 3 se reportd un 88,57 % cumplimiento
adecuado (124 casos). En cuanto a la facilidad de uso,
un 85,71 % (120 casos) expreso que era facil usarlo
y un 82,86 % (116 casos) expres6é comodidad a nivel
sexual (Tabla 3).

Cuando se les interrog6 sobre el nivel de satisfaccion
con el uso del anillo vaginal, en la segunda consulta,
60,71 % de las mujeres (85 casos) expresd sentirse
muy satisfecha, seguidas de aquellas que expresaron
sentirse satisfecha (33,57 %; 47 casos), la pareja sintio
el anillo y hubo presencia de prurito genital en 3 casos
por cada entidad. En la tercera consulta, 62,86 % de
las mujeres (88 casos) expreso sentirse muy satisfecha
con el uso del anillo vaginal, seguidas de aquellas
que dijeron sentirse satisfecha (26,43 %; 37 casos),
datos que se presentan en la tabla 4. La satisfaccion
disminuy0 entre la segunda consulta y la tercera consulta,
pero el cambio no fue significativo (p = 0,7794).

En la consulta inicial, se registrd un peso promedio de
65,48 kg + 12,38, con una mediana de 63,9 kg, un peso
minimo de 40 kg, maximo de 103 kg y un coeficiente
de variacion del 19 %. En cuanto a la talla, se registro
un promedio de 1,63 m £ 0,07, con una mediana de
1,63, una talla minima de 1,44 m, maxima de 1,83 y
un coeficiente de variacion del 4 %.
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Tabla 2. Comparacion del patron de sangrado entre la segunda y tercera consulta posterior al uso del anillo vaginal

Tabla 3. Comparacion del cumplimiento, facilidad
de uso y comodidad sexual percibida posterior a la

Aspectos Consulta 2 Consulta 3 Z
f % f % p valor
Patron de sangrado
Regular 133 95 130 92,86 075
Irregular 6 4,29 2 1,43 0, 4; 472
No reportado 1 0,71 8 5,71
Duracién del sangrado (dias)
1-3 40 28,57 43 30,71
4-6 86 61,43 80 57,14
7-15 8 5,71 5 3,57 073
16 —25 1 0,71 0 0 0,2’688
Todo el mes 1 0,71 0 0
Ausencia de sangrado 0 0 2 1,43
No referido 3 2,14 10 7,14
Intensidad (compresas usadas/dia)
1-3 67 47,86 57 40,71
4-6 38 27,14 40 28,57 1.20
7-10 5 3,57 4 2,86 0,2’262
>10 1 0,71 0 0
No referido (ausente) 29 20,71 39 27,86
Sangrado Intermenstrual
Presente 8 5,71 5 3,57
Ausente 128 9143 124 8857 0.82
No referido 4 2,86 11 7,86 0,4066

colocacion del anillo vaginal entre las mujeres incluidas

en el estudio segun la segunda y tercera consulta.

Aspectos

Consulta 2 Consulta 3

f % f % p valor

Cumplimiento
Adecuado
Inadecuado
No referido

Facilidad de uso
Facil
Dificil
No referido

Comodidad sexual

Coémodo
Incomodo

No referido

137 97,86 124 88,57
2 1,43 0 0
1 0,71 16 11,43

135 96,43 120 85,71
2 1,43 2 1,43

3 2,14 18 12,86

130 92,86 116 82,86
5 3,57 4 2,86
5 3,57 20 14,29

0,0016

0,0014

0,0094
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Tabla 4. Grado de satisfaccion en usuarias
del anillo vaginal

Consulta 2 Consulta 3

Satisfaccion
f % f %

Muy satisfecha 85 60,71 88 62,86
Satisfecha 47 33,57 37 2643
Neutral 6 4,29 3 2,14
Insatisfecha 1 0,71 1 0,71
Muy insatisfecha 0 0 1 0,71
No referida 1 0,71 10 7,14

Z=028; p=0,7794

La presion arterial sistélica registré un promedio de
113,02mmHg=+12,20, conunamedianade 110 mm Hg,
un minimo de 90 mm Hg, maximo de 165 mm Hg y
un coeficiente de variacion de 11 %. La presion arterial
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Tabla 5. Variaciones del peso corporal y presion arterial

Variables Consultal Consulta2 Consulta 3 F
X+DE X+DE X+DE /p valor
Peso Kg 65,48 + 65,11 + 64,31 + 0,28
12,38 13,08 13,88 /10,7550
PA sistolica 113,02 + 111,14 + 1134 + -1,23
(mm Hg) 12,20 15,63 10,23 /10,2944
PA diastolica 72,84 + 73,95+ 75,15+ -2,0
(mm Hg) 9,50 9,04 9,69 10,1367

PA: presion arterial

diastolica registrd6 un promedio de 72,84 mm Hg =+
9,50, con una mediana de 70 mm Hg, un valor minimo
de 50 mm Hg, un valor maximo de 108 mm Hg y un
coeficiente de variacion del 13 %. En la tabla 5 se

Tabla 6. Eventos adversos posteriores
a la colocacion del anillo vaginal

Eventos adversos f %
Si 32 22,86
No 105 75
No referido 3 2,14
Tipo (n=32)
Cefalea 8 25
Nauseas/Mareos 7 21,88
Mastodinia 4 12,50
Sensibilidad de senos 4 12,50
Flujo aumentado 3 9,38
Pareja sintio el anillo 3 9,38
Prurito genital 3 9,38
Dismenorrea 2 6,25
Dolor pélvico 2 6,25
Calor 1 3,13
Dolor en la colocacion 1 3,13
Dolor hipogastrio 1 3,13
Mastalgia 1 3,13
Rotura del anillo 1 3,13
Sequedad vaginal 1 3,13
Somnolencia 1 3,13

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

observa que no hubo cambios significativos en el peso
promedio (p = 0,7550), en la presion arterial sistdlica
(p = 0,2944) ni en la diastdlica (p = 0,1367), entre la
segunda y tercera consulta.

Con respecto a los eventos adversos (tabla 6), en la
segunda consulta, no hubo efectos adversos en un 77 %
(105 casos) y, entre las pacientes que los refirieron
(22,8 %, n = 32), los méas frecuentes fueron cefalea
(25 %), nauseas/mareos (22 %) y mastodinia (13 %).
En la tercera consulta, la ausencia de efectos
adversos fue 76,43 %. Se presentaron efectos como:
dismenorrea, dolor hipogastrio, flujo aumentado,
sensibilidad de senos (2 casos cada entidad), vale la
pena destacar que el porcentaje de presencia de efectos
adversos disminuy6 en mas de 5 % en la tercera
consulta. No hubo eventos adversos serios. No se
reportaron embarazos durante el estudio.

DISCUSION

El presente estudio observacional multicéntrico tuvo
como objetivo evaluar el desempefio del uso del
anillo vaginal anticonceptivo en un grupo de mujeres
venezolanas en el contexto de su cotidianidad.

Las principales razones por las cuales las usuarias
decidieron elegir el anillo vaginal fueron que evita
embarazo de manera efectiva, es facil de usar y que
es un método de accion prolongada (uso mensual),
expresadas por mas de 60 % de las usuarias, y casi la
mitad de las pacientes afirmaba que no lo olvidaria.
Estos datos son similares a los reportados por Pizzi y
cols. (5), en el estudio PIENSA, en Venezuela, en el
cual el uso mensual (87,3 %), la discrecion (71,2 %)
y la facilidad de uso (71,2 %) fueron las razones para
la eleccion del anillo mas frecuentemente reportadas,
Lete y cols. (6) en el estudio espafiol TEAM-06 y
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Bitzery cols. (7), en el estudio multinacional CHOICE,
sefalaron motivos similares.

El control del sangrado menstrual es un factor
importante para elegir y mantener cualquier método
anticonceptivo hormonal combinado. En cuanto a
los aspectos que caracterizan el ciclo menstrual, en
ambas consultas predominaron aquellas mujeres
con patron de sangrado regular (92 % a 95 % de los
casos); igualmente fueron mas frecuentes aquellas
con duracién de 4 a 6 dias; con una intensidad leve
(1 a 3 compresas/dia) y en su mayoria con ausencia
de sangrado intermenstrual en ambas consultas; en
otras palabras, las usuarias describieron un excelente
control del ciclo, reportes similares a los del estudio
de Pandit y cols. (8)

Diversos estudios han comparado el patron de
sangrado en usuarias de anillo vaginal de etonorgestrel
vs anticonceptivos orales sin encontrar diferencias
significativas (9, 10)

El cumplimiento del método es importante a fin de
evitar un embarazo no deseado; en el presente estudio
se observo un alto porcentaje de uso adecuado, cercano
al 100 %, lo cual viene dado por la comodidad de uso y
la satisfaccion, tanto general como sexual, con el anillo
vaginal. Aunque sigue predominando el cumplimiento
adecuado, el facil uso del anillo y la comodidad en
ambos momentos, estos porcentajes de aprobacion
disminuyeron desde la segunda a la tercera consulta
sucesiva, no siendo tales diferencias estadisticamente
significativas (p > 0,05), lo cual puede ser explicado
por el aumento del no reporte de estos factores en el
instrumento aplicado.

En relacion con la satisfaccidon general, con el uso
del anillo vaginal predominaron las mujeres que
expresaron sentirse muy satisfechas en la segunda y
tercera consulta, seguida de igual manera por aquellas
que refieren sentirse satisfechas. Este hallazgo resulta
de suma importancia, ya que la satisfaccion se mantiene
a lo largo de ambas consultas con apreciaciones muy
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buenas. Estos datos estan en consonancia con el
estudio multinacional sobre el anillo vaginal, realizado
en 2002, NuvaRing® (11), en el que el 85 % de las
mujeres estaban satisfechas con el anillo, y el 90 %
recomendaria su uso a otras mujeres.

Uno de los aspectos que preocupa a las pacientes es el
cambio en el peso corporal. Los resultados del estudio
no mostraron cambios estadisticamente significativos
en las consultas de seguimiento al comparar con el
peso inicial, como ha sido reportado en otros estudios
con anillo vaginal de etonorgestrel (12, 13). La presion
arterial tampoco tuvo cambios estadisticamente
significativos, lo cual representa un factor de seguridad
para las usuarias, como lo reportado por otros autores
(12, 13).

Hubo una baja incidencia de eventos adversos, el 75 %
de las pacientes no refirid ninguno; en aquellas que
los presentaron, fueron cefalea, nauseas, mastodinia,
reportes similares a la literatura revisada (13). No se
presentaron eventos adversos serios.

No ocurrieron embarazos durante el periodo de
estudio, sin embargo, no se puede calcular el indice de
Pearl porque para ello son necesarios, al menos, 10 000
ciclos de seguimiento. En los estudios de seguridad y
eficacia del anillo vaginal de etonorgestrel Nuvaring®,
el indice de Pearl fue 0,65 (14).

Una limitante de este estudio es el corto periodo de
seguimiento, sin embargo, estudios con otros anillos
de etonorgestrel, con evaluacion por 12 meses,
han reportado su buena eficacia, aceptabilidad y
tolerabilidad (14).

En conclusion, el anillo vaginal de etonorgestrel
MyRing® parece ser un método anticonceptivo
eficaz y aceptable, con buen control de ciclo, buena
tolerancia y buen perfil de seguridad, ofreciendo una
opcion alternativa para muchas mujeres. Se necesitan
mas estudios para evaluar la efectividad, seguridad y
cumplimiento a largo plazo.
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Lactancia materna exclusiva en el Peru y sus factores asociados:

Un analisis de regresion multivariado

Marcia Milagros Aucca-Chacon,’
Mayta-Tovalino Frank,* (2} John Barja-Ore.*

Yuly R Santos-Rosales,'

Miriam Yoana Correa-Lopez,’

RESUMEN

Objetivo: Determinar la prevalencia y factores asociados de la lactancia materna exclusiva en el Peril.

Métodos: Estudio analitico transversal, realizado a partir de las bases de datos de la Encuesta Demogrdfica de Salud
Familiar del Peri, 2020. Se incluyeron 41 258 mujeres de 15 a 49 aiios que tuvieron al menos un hijo en los ultimos 5 afios.
Se utilizo la prueba Chi cuadrado de Pearson y la razon de prevalencia cruda (RPc) y ajustada (RPa) para el andlisis
bivariado, y la regresion de Poisson para el multivariado. Se utilizo el programa STATA version 14.

Resultados: La lactancia materna exclusiva tuvo una prevalencia de 70,43 %. Los factores sociodemogrdficos asociados
fueron ser de la sierra [RPa: 1,39; IC95 %: 1,35-1,43] y de zona rural [RPa: 1,95; IC95 %: 1,93-1,96]. En cuanto a
los factores obstétricos, la capacitacion en lactancia materna exclusiva [RPa: 1,05; IC 95 %:1,03-1,06] incrementa la
probabilidad de cumplimiento; mientras que, el sangrado excesivo en el parto [RPa: 0,97; IC95 %: 0,94-0,99] y la infeccion
en los senos durante el posparto [RPa: 0,94; IC95 %: 0,91-0,97] la reducen. Entre los factores neonatales, tener un hijo
macrosomico e iniciar precozmente la lactancia materna [RPa: 0,73, IC95 %: 0,68-0,80] estan asociados a la lactancia
materna exclusiva.

Conclusiones: En el Peri, la lactancia maternal exclusiva tiene una elevada prevalencia, ademds su éxito esta asociado de
manera significativa con distintos factores sociodemogrdficos, obstétricos y neonatales.

Palabras clave: Lactancia materna, Lactancia maternal exclusiva, Determinantes sociales en salud, Factores de riesgo.

Exclusive breastfeeding in Peru and its associated factors: A multivariate regression analysis.

SUMMARY
Objective: To determine the prevalence and associated factors of exclusive breastfeeding in Peru.
Methods: Cross-sectional analytical study, based on the databases of the 2020 Peruvian Family Health Demographic
Survey. We included 41 258 women aged 15-49 years who had at least one child in the last 5 years. Pearson’s Chi-square test
and the crude prevalence ratio (cPR) and adjusted prevalence ratio (aPR) were used for the bivariate analysis; and Poisson
regression was used for the multivariate analysis. The STATA version 14 program was used.
Results: Exclusive breastfeeding had a prevalence of 70.43%. The sociodemographic factors associated were being from
the highlands [aPR: 1.39; 95% CI: 1.35-1.43] and rural area [aPR: 1,95; IC95 %: 1,93-1,96]. Regarding obstetric factors,
exclusive breastfeeding training [aPR: 1.05; 95% CI: 1.03-1.06] increases the probability of compliance, while excessive
bleeding in labor [aPR: 0.97; 95% CI: 0.94-0.99] and postpartum breast infection [aPR: 0.94; 95% CI: 0.91-0.97] reduce
it. Among neonatal factors, having a macrosomic child and early initiation of breastfeeding [aPR: 0.73; 95%CI: 0.68-0.80]
are associated with exclusive breastfeeding.
Conclusions: In Peru, exclusive breastfeeding has a high prevalence, moreover, its success is significantly associated with
different sociodemographic, obstetric and neonatal factors.

Keywords: Breastfeeding, Exclusive Breastfeeding, Health Social Determinants, Risk Factors.
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La lactancia materna forma parte de la transicion
reproductiva de la mujer, que prosigue a la gestacion
y al parto (1). En la actualidad, la leche materna es
considerada como la fuente de alimento natural mas
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importante de los neonatos durante los primeros meses
de vida (2), debido a las propiedades antinflamatorias
e inmunitarias que posee, asi como a su facil digestion
por la biodisponibilidad de sus nutrientes (3).

Se recomienda que su inicio se realice en la primera
hora después de producido el parto y que su duracion
exclusiva sea hasta los 6 meses (4, 5). La lactancia
materna exclusiva (LME) representa un aspecto
prioritario y relevante para la salud publica (6), debido
al impacto positivo, en el corto y largo plazo, sobre
la salud de la madre y su hijo (7, 8) Es por ello que
se recomienda promover e implementar estrategias de
atencion primaria que apoyen la lactancia materna y
su sostenibilidad exclusiva en los primeros 6 meses de
vida (9).

De acuerdo con la Asamblea Mundial de la Salud, la
meta global para el afio 2025 es que al menos el 50 %
de lactantes menores de 6 meses reciban LME (10).
Esta practica ha mejorado con el pasar de los afos, de
hecho, un estudio sefiala que la prevalencia global entre
2010 y 2018, en paises de ingresos econdmicos bajos
y medios, fue de 45,7 %; mientras que, en la region de
las Américas fue de 43,9 % (11). En Pert, conforme a
los datos de una encuesta demografica a nivel nacional
de 2019, alrededor de 65 % de nifios menores de seis
meses reciben LME, con mayor proporcion en los de
zonas rurales (79,7 %) en comparacion a las urbanas
(59,7 %) (12).

Aunque la importancia de la LME es reconocida en el
mundo, su éxito y aseguramiento de su sostenibilidad
no solo dependen de cuestiones personales y de salud
de la madre, sino también del entorno social y cultural,
la experiencia previa o disposicion de los familiares,
el soporte del sistema de salud y de sus profesionales,
asi como de la difusion de los sucedaneos de la leche
materna y de las leyes laborales (13). Es asi como se
reconoce que estos determinantes deben ser analizados
por los profesionales de salud a fin de promover esta
practica a través de un apoyo comunitario integral
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con participacion activa de los actores de los distintos
sectores sociales.

Esta investigacion tiene el objetivo de determinar la
prevalencia de la lactancia materna exclusiva y sus
factores asociados, con base a un analisis secundario
de una encuesta poblacional.

METODOS

Estudio analitico transversal en el que se consider a
la Encuesta Demografica y de Salud Familiar del afio
2020 del Perti, para realizar un andlisis secundario
de sus bases de datos. Esta encuesta se realiza con
muestreo aleatorio, independiente, estratificado y
equilibrado, en dos etapas, regional y por area de
residencia.

En la investigacion se incluyeron a 41 258 registros
de mujeres que cumplieron debidamente los siguientes
criterios: tenerde 15 a49 afios, haber tenido nacimientos
en los ultimos cinco afios que precedieron a la encuesta
y ser residentes de zonas urbanas y rurales del Pert.
Mientras que aquellas con registros incompletos en las
variables seleccionadas fueron excluidas.

Como factores socioculturales se incluy6 a la region
natural correspondiente a la variable “SREGION”
de la base de datos REC091; el area de residencia
evaluada con la “V025”, la lengua materna con la
“S119”, el méaximo nivel educativo con la “S108N” y
el indice de riqueza con la “V190”, correspondientes
a la base de datos RECOI11. Para los factores
obstétricos se consideré el nimero de atenciones
prenatales y el lugar del parto evaluados mediante las
variables “M14” y “M15”, respectivamente, ambas
de la base de datos REC041; ademas, se tuvieron en
cuanta las complicaciones del parto, como el parto
prolongado con la “S426GA”, sangrado excesivo
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con la “S426GB”, fiebre con sangrado vaginal con
la “S426GC”y convulsiones con la “S426GD”; y las
complicaciones del posparto, como el sangrado intenso
con la “S427DA”, pérdida de la conciencia con la
“S427DB”, fiebre alta con la “S427DC” e infecciones
de senos con la “S427DD”, pertenecientes a la base de
datos REC94.

En los factores neonatales, se considerd el peso
al nacer a través de la variable “M19”, la cual fue
recategorizada en bajo peso (menos de 2500 g), normal
(2500 a 3999 g) y macrosdémico (mayor o igual 4000
g); y el inicio de la lactancia materna que fue evaluada
mediante la variable “M34”, ambas pertenecientes a la
base de datos REC41. La lactancia materna exclusiva
se entendié como la alimentacion exclusiva con leche
materna durante los primeros seis meses de vida del
neonato, la cual fue evaluada con la variable “QI440B”
de la base de datos REC94.

Las bases de datos se procesaron con el programa
STATA version 14. Para el andlisis se unieron las bases
de datos con las variables CASEID y HHID, para
luego hacer un analisis de ponderados por estratos y
conglomerados. Se reportaron recuentos ponderado
para las variables categoricas; y, medidas de tendencia
central y de dispersion para las numéricas. El analisis
bivariado se realiz6 mediante la prueba estadistica
de Chi cuadrado de Pearson; ademas, la fuerza de
asociacion se evalud con la razon de prevalencia (RP)
cruda y ajustada mediante la Regresion de Poisson, con
los intervalos de confianza al 95 %. La representacion
gréfica de las regiones del Pert se realizo mediante el
software QGIS.

Para el desarrollo del estudio no se requirio la revision
de un comité de ética en investigacion dado que no se
contempl6 la participacion de seres humanos y solo
se analizaron bases de datos de acceso abierto. No
obstante, es preciso sefialar que estas bases de datos
se encuentran anonimizadas a fin de garantizar la
confidencialidad de las mujeres que participaron.
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RESULTADOS

La prevalencia de LME en las mujeres que tuvieron
un embarazo en los ultimos 5 afios fue de 70,43 %.
En todos los departamentos del Peru, la proporcion
de mujeres que brindaron lactancia materna exclusiva
fue superior al 40 %; solo en 5 departamentos esta
prevalencia fue mayor a 85 % (Figura 1).

Entre los factores sociodemograficos que incrementan
la probabilidad de la LME se encuentran ser de la
region de la sierra [RPa: 1,39; IC 95 %: 1,35-1,43] y
de zonas rurales [RPa: 1,95; IC 95 %: 1,93-1,96]. En
tanto que, los factores que reducen esta probabilidad
son tener estudios de posgrado [RPa: 0,76; IC 95 %:
0,67-0,87] y un indice de riqueza categorizado como
rico [RPa: 0,83; IC 95 %: 0,81-0,85] (Tabla 1).

Proporcion de lactancia
materna exclusiva en el
Peru, 2020 41,2-67,1
—167,1-75
0 75-81,1
I 81,1-85
N 35.87.8

Figura 1. Prevalencia de lactancia materna exclusiva
segun regiones del Peru, 2020
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Tabla 1. Analisis bivariado y multivariado de los factores sociodemograficos
asociados a la lactancia materna exclusiva

. Anlisis crudo Anlisis ajustado
Factores sociodemograficos
pT RPc [IC95 %] pT RPa [IC95 %]

Region natural

Lima metropolitana Ref. Ref.

Resto costa <0,001 1,19 [1,14-1,22] <0,001 L15s  [1,11-1,18]

Sierra <0,001 1,47 [1,43-1,51] <0,001 1,39 [1,35-1,43]

Selva <0,001 1,37 [1,33-1,41] <0,001 1,28 [1,24-1,32]
Idioma o lengua materna

Quechua Ref. Ref.

Aimara 0,739 1,01 [0,96-1,01] <0,001 1,07  [1,03-1,11]

Ashaninka <0,001 0,83 [0,75-0,91] <0,001 0,86  [0,78-0,94]

Awajun/Aguaruna 0,311 0,95 [0,85-1,05] 0,915 1,00  [0,90-1,11]

Shipibo/Konibo 0,001 1,07 [1,03-1,11]  <0,001 1,11 [1,07-1,16]

Shawi/Chayahuita <0,001 1,10 [1,04-1,16] <0,001 1,16  [1,10-1,22]

Matsigenka/Machiguen 0,004 1,16 [1,05-1,28] <0,001 1,21 [1,08-1,34]

Achuar 0,001 0,63 [0,48-0,82] <0,001 0,66  [0,51-0,86]

Otra lengua 0,191 1,03 [0,98-1,07] <0,001 1,07 [1,02-1,12]

Castellano <0,001 0,90 [0,88-0,91] <0,001 1,01 [0,99-1,02]

Portugués 0,520 1,06 [0,89-1,24] 0,411 1,08  [0,89-1,29]
Tipo de lugar de residencia

Urbano Ref. Ref.

Rural <0,001 1,13 [1,12-1,14]  <0,001 1,95  [1,93-1,96]
Maximo nivel académico

Inicial/Pre-escolar Ref. Ref.

Primario 0,681 1,01 [0,97-1,03] 0,196 1,02 [0,98-1,05]

Secundario < 0,001 0,93 [0,90-0,96] 0,922 1,00  [0,97-1,03]

Superior no universitario <0,001 0,86 [0,82-0,88] 0,048 0,96  [0,93-0,99]

Superior universitario <0,001 0,86 [0,83-0,89] 0,388 0,98 [0,95-1,02]

Postgrado < 0,001 0,67 [0,58-0,77] <0,001 0,76  [0,67-0,87]
Indice de riqueza

Muy pobre Ref. Ref.

Pobre < 0,001 0,93 [0,92-0,94]  <0,001 0,96  [0,94-0,97]

Medio <0,001 0,84 [0,83-0,86] < 0,001 0,90  [0,89-0,92]

Rico <0,001 0,74 [0,72-0,76] < 0,001 0,83  [0,81-0,85]

Muy rico < 0,001 0,77 [0,75-0,79] < 0,001 0,89  [0,86-0,92]

+ RP: Razon de prevalencia (c: cruda; a: ajustada); IC95 %: Intervalo de confianza al 95 %
Evaluado mediante la prueba de Regresion de Poisson
Ref.: Categoria de referencia
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La LME es més probable que ocurra cuando la mujer 0,99] y de infeccion en los senos durante el posparto
ha recibido capacitacion [RPa: 1,05; IC 95 %: 1,03- [RPa: 0,94; IC 95%: 0,91-0,97] son factores que
1,06]; sin embargo, la presencia de sangrado reducen esta probabilidad (Tabla 2).

excesivo en el parto [RPa: 0,97; IC 95 %: 0,94-

Tabla 2. Analisis bivariado y multivariado de los factores obstétricos asociados a la lactancia materna exclusiva

Factores obstétricos Analisis crudo Analisis ajustado
pt RPc [IC95 %] pt RPa [IC95 %]

Atenciones prenatales
(Media; D.S) 0,001 0,99 [0,99-0,99] 0,034 0,99 [0,99-0,99]
Lugar del parto

Su domicilio Ref. Ref.

Casa de la partera 0,007 1,11 [1,02-1,21] 0,048 1,11 [1,00-1,23]

Hospital MINSA <0,001 0,89 [0,88-0,91] <0,001 0,91 [0,89-0,94]

Hospital EsSalud <0,001 0,79 [0,77-0,81] <0,001 0,81 [0,79-0,84]

Hospital FF.AA. 0,032 0,60 [0,37-0,95] 0,364 0,85 [0,60-1,20]

Centro de salud MINSA 0,015 0,97 [0,95-0,99] 0,660 0,99 [0,97-1,01]

Puesto de salud MINSA 0,176 0,97 [0,94-1,00] 0,678 1,00 [0,97-1,04]

Centro/Posta EsSalud 0,415 0,96 [0,90-1,04] 0,963 0,99 [0,91-1,08]

Hospital de la Municipalidad <0,001 1,20 [1,18-1,22] <0,001 1,21 [1,17-1,24]

Clinica privada <0,001 0,82 [0,78-0,85] <0,001 0,87 [0,83-0,92]

Consultorio médico privado 0,007 0,86 [0,78-0,96] 0,029 0,87 [0,77-0,98]

Hospital de la iglesia 0,011 1,09 [1,02-1,16] 0,037 1,09 [1,00-1,18]

Otro <0,001 0,81 [0,75-0,87] <0,001 0,78 [0,72-0,85]
Capacitacion en lactancia materna

No Ref. Ref.

Si <0,001 1,05 [1,04-1,06] <0,001 1,05 [1,03-1,06]
Parto por cesarea

No Ref. Ref.

Si <0,001 0,94 [0,93-0,96] 0,538 1,00 [0,98-1,02]
Sangrado excesivo en el parto

No Ref. Ref.

Si 0,011 0,97 [0,94-0,99] 0,011 0,97 [0,94-0,99]
Fiebre con sangrado vaginal en el parto

No Ref. Ref.

Si 0,001 0,92 [0,87-0,96] 0,005 0,92 [0,88-0,97]
Convulsiones en el parto

No Ref. Ref.

Si 0,041 1,07 [1,00-1,15] <0,001 1,13 [1,05-1,21]
Sangrado intenso en el postparto

No Ref. Ref.

Si 0,010 1,03 [1,00-1,07] <0,001 1,07 [1,04-1,11]
Fiebre alta en el postparto

No Ref. Ref.

Si <0,001 0,95 [0,93-0,97] <0,001 0,95 [0,93-0,97]
Infeccion de los senos en el posparto

No Ref. Ref.

Si <0,001 0,92 [0,90-0,95] <0,001 0,94 [0,91-0,97]

T RP: Razon de prevalencia (c: cruda; a: ajustada); IC95 %: Intervalo de confianza al 95 %
Evaluado mediante la prueba de Regresion de Poisson
Ref.: Categoria de referencia
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Tabla 3. Analisis bivariado y multivariado de los factores neonatales asociados a la lactancia materna exclusiva, 2020

Analisis crudo Analisis ajustado
Factores neonatales
pT RPc [1C95 %] pT RPa [1C95 %]
Peso del nifio al nacer
Peso normal Ref. Ref.
Bajo peso 0,498 1,00 [0,98-1,03] 0,024 1,02 [1,00-1,05]

Macrosémico <0,001 0,94

Inicio de lactancia

Inmediatamente Ref.
Horas <0,001 0,90
Dias < 0,001 0,74

[0,91-0,96] 0,001 095  [0,92-0,98]

Ref.
[0,89-091] <0,001 090  [0,89-0,91]
[0,68-0,81] <0,001 0,73  [0,68-0,80]

. Razon de prevalencia (C: cruqa; a: ajusta a), ©o: Intervalo de confianza a (]
+ RP: Razén de prevalencia (c: cruda; a: ajustada); IC95 %: [ lo de confi 195 %

Evaluado mediante la prueba de Regresion de Poisson
Ref.: Categoria de referencia

El haber tenido un hijo macrosémico [RPa: 0,95; IC
95 %: 0,92-0,98] e iniciar la lactancia materna a los
dias [RPa: 0,73; IC 95 %: 0,68-0,80] fueron factores
neonatales que reducen la probabilidad de que la
lactancia materna se brinde de manera exclusiva hasta
los 6 meses (Tabla 3).

DISCUSION

La lactancia materna es una practica natural que
proporciona multiples beneficios maternos 'y
neonatales, por ello, promover y asegurar su inicio
temprano y sostenibilidad exclusiva durante los
primeros 6 meses es importante para la salud publica;
no obstante, es posible que el contexto y las condiciones
de la mujer puedan afectar su desarrollo normal; o, por
el contrario, fortalecerlo.

Aunque la lactancia materna es ampliamente
difundida en todo el mundo, la prevalencia de su
practica exclusiva varia en cada pais. Este estudio
ha demostrado que aproximadamente el 70 % de los
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nifios menores de 6 meses han recibido LME; valor
que se aproxima a lo hallado en una investigacion
realizada en Etiopia (14). No obstante, en otros paises
como Arabia Saudita (27,6 %) (15), China (37 %)
(16) y Colombia (43 %) (17), la prevalencia es menor
a la recomendacion establecida por la Organizacién
Mundial de la Salud (4).

Las condiciones demograficas y sociales influyen
sobre el cuidado de la salud. Existe evidencia cientifica
que demuestra que las mujeres con mayor educacion
tienen mas probabilidad de practicar la LME (3, 14), lo
cual no coincide con los hallazgos del presente estudio,
en el que se encontrd que tener estudios superiores no
se asocid con esta practica. Por otra parte, las mujeres
con indice de riqueza medio practican menos la LME,
del mismo modo a lo reportado por Um y cols. (18).
En las zonas urbanas, las mujeres presentan una menor
probabilidad de practicar la LME; otros estudios
demuestran que la probabilidad es mayor en zonas
rurales (14, 18).

Los establecimientos de salud de los distintos niveles
de atencion son espacios que deben promover estilos
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de vida saludables, es asi como uno de los roles de estas
instituciones es ser promotores del inicio temprano
de la lactancia materna y de la sensibilizacion de la
madre para su sostenimiento exclusivo en los primeros
6 meses. La evidencia actual sugiere que el parto
institucional esta asociado significativamente con la
practica de la LME (14, 18), lo cual esta de acuerdo
con los hallazgos de esta investigacion. Ademas,
el parto por cesarea no se asocid con la LME (RPa:
0,538), caso contrario a lo demostrado por Mekebo y
cols. (14), Finnie y cols. (17) y Vaz y cols. (19). Por
otro lado, en un estudio realizado en Etiopia (20) se
demostrd que es mas probable que la madre brinde
LME cuando tiene mas consultas prenatales; los datos
presentes evidencian un hallazgo semejante, puesto
que la atencidn prenatal si se asocia con este tipo de
alimentacion del lactante.

Las medidas antropométricas del neonato y lactante
son fundamentales para la valoracion de crecimiento
y desarrollo, asi como para toma de decisiones para
el aseguramiento de su bienestar. Esta investigacion
demostré que la LME es mas probable en los recién
nacidos de peso normal en comparacion a los de bajo
peso, esto fue distinto a lo reportado por Yilmaz y
cols. (21) quienes encontraron que esta condicion
del neonato no se asocia con la LME. En cuanto al
momento en el que se inicia la lactancia, hacerlo
inmediatamente después de producido el parto favorece
el cumplimiento de la LME, este mismo hallazgo fue
reportado por Jebena y cols. (20). Ante esta evidencia
se hace necesario destacar el rol del profesional de
salud que atiende el parto y que brinda la atencion
inmediata del recién nacido, quienes no solo deben
asegurar el bienestar clinico materno y neonatal, sino
también educar a la madre y a su familia.

Como limitaciones de esta investigacion, se considera
un sesgo de respuesta debido a que la informacion
proporcionada sobre la lactancia materna estd basada
en un autoinforme de la mujer, y no en el seguimiento
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para verificar el cumplimiento de la LME en los
primeros seis meses después del parto. Ademas,
es importante considerar que no se ha pretendido
identificar causalidad entre los factores y la LME,
debido al disefio transversal del estudio.

En conclusion, existe una alta prevalencia de la
lactancia materna exclusiva en el Pers; ademas, se
demostr6 que la probabilidad de éxito de esta practica
se incrementa frente a la presencia de diversos factores
propios de la madre, como los sociodemograficos y
obstétricos, asi como de los factores neonatales.

Sin conflictos de interés
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la asociacion entre parto pretérmino y exposicion prenatal de gestantes a emisiones vehiculares de
material particulado menor de 10 micras y de monoxido de carbono, en una ciudad de Colombia, entre julio de 2014 y julio de
2015.

Métodos: Estudio relacional, retrospectivo, de casos y controles, en el Hospital de Caldas de la ciudad de Manizales, en mujeres
que asistieron para atencion del parto. La exposicion a emisiones vehiculares de material particulado menor de 10 micras y
de monoxido de carbono, se determiné usando estimaciones previamente publicadas para la ciudad. El andlisis estadistico se
realizo en el aplicativo Jamovi — Stats Open Now. Se conto con el aval de los comités de ética de las instituciones implicadas.
Resultados: Se analizaron 222 pacientes, 74 presentaron parto pretérmino (casos) y 148 parto a término (controles). No se
encontro asociacion estadisticamente significativa entre el desarrollo de parto pretérmino y los niveles de material particulado
menor de 10 micras o de monoxido de carbono, no obstante, podria haber una asociacion entre parto pretérmino y aseguramiento
en salud, que no pudo establecerse por el tamaiio de muestra pequerio. También se obtuvo el patron espacial de los casos de
parto pretérmino en la ciudad con base en la residencia habitual de las pacientes.

Conclusion: Los contaminantes ambientales como el material particulado menor de 10 micras y el monoxido de carbono, pueden
estar implicados en la presentacion de parto pretérmino, sin embargo, se requieren mds estudios que analicen esta asociacion.

Palabras clave: Embarazo, Parto pretérmino, Material particulado, Monoxido de carbono, Polucion aérea, Emisiones
vehiculares

Antenatal exposure to vehicular pollutants and association with preterm birth in Colombia.

SUMMARY
Objective: To determine the association between preterm delivery and prenatal exposure of pregnant women to vehicular
emissions of particulate matter smaller than 10 microns and carbon monoxide, in a city in Colombia, between July 2014 and
July 2015.
Methods: Relational, retrospective, case-control study at the Caldas Hospital in the city of Manizales; in women who attended
delivery care. Exposure to vehicular emissions of particulate matter smaller than 10 microns and carbon monoxide was
determined using previously published estimates for the city. The statistical analysis was carried out in the Jamovi — Stats Open
Now application. It had the endorsement of the ethics committees of the institutions involved.
Results: A total of 222 patients were analyzed, 74 presented preterm delivery (cases) and 148 term delivery (controls). No
statistically significant association was found between the development of preterm labor and levels of particulate matter less
than 10 microns or carbon monoxide; however, there could be an association between preterm delivery and health insurance,
which could not be established due to the small sample size. The spatial pattern of cases of preterm delivery in the city was also
obtained based on the habitual residence of the patients.
Conclusion: Environmental pollutants such as particulate matter smaller than 10 microns and carbon monoxide may be involved
in the presentation of preterm labor, however, more studies are required to analyze this association.

Keywords: Pregnancy, Preterm delivery, Particulate matter, Carbon monoxide, Air pollution, Vehicle emissions.
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INTRODUCCION

Se considera parto pretérmino a aquel que ocurre antes
de la semana 37 de gestacion; es una patologia de gran
interés en salud publica, pues representa la principal
causa de mortalidad y morbilidad en nifios menores de
5 aflos y genera elevados costos econdmicos, sanitarios
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y sociales, al relacionarse con estancias hospitalarias
prolongadas, requerimiento de unidades de cuidado
intensivo neonatal, asi como déficit cognitivo, entre
otras secuelas a largo plazo (1, 2).

La contaminacién ambiental es una problematica
global de grandes dimensiones, se considera
como el quinto factor de riesgo de mortalidad
global y afecta en mayor proporcién a poblaciones
vulnerables (ancianos, nifios, embarazadas), de
bajos recursos econémicos y procedentes de paises
en desarrollo (3-5). Segun la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) y otros entes reguladores, dentro
de los contaminantes del aire que mas se asocian
con efectos adversos en la salud se encuentran el
material particulado menor de 10 micras (PM10) y
el monodxido de carbono (CO) (6-9).

Las gestantes no son ajenas a la exposicién a
agentes atmosféricos toéxicos (10,11), maultiples
investigaciones han confirmado causalidad
entre la exposicién a contaminacion ambiental y
eventos obstétricos adversos, incluyendo el parto
pretérmino (12-14). Por tal motivo, el objetivo de
este estudio fue determinar la asociacidn entre parto
pretérmino y exposicion prenatal de gestantes a
emisiones vehiculares de PM10 y CO, en la ciudad
de Manizales, Colombia.

METODOS

Se trata de un estudio relacional, retrospectivo,
de casos y controles; se consideré6 como casos a
aquellas embarazadas con residencia en la zona
urbana de Manizales entre julio de 2014 a julio
de 2015, a las que se les atendid el parto en el
SES (Servicios Especiales de Salud) Hospital
Universitario de Caldas durante el mencionado
periodo, entendiendo como pretérmino un embarazo

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

entre 22 semanas a 36 semanas mas 6 dias de
duracion. Los controles exhibieron las mismas
caracteristicas, pero presentaron partos a término
(> 37,0 semanas de gestacion hasta 41,0
semanas). Los criterios de exclusion fueron: datos
incompletos o ilegibles en la historia clinica,
direccion de domicilio materno no referenciable
mediante plataforma informatica de referenciacion
geografica, pacientes con embarazo multiple,
preeclampsia, eclampsia, hipertension gestacional,
diabetes mellitus, infeccion urinaria, vaginosis
bacteriana o mixta, corioamnionitis, cérvix corto,
incompetencia cervical, cerclaje,
de parto pretérmino en gestaciones previas y/o
alteracion anatémica uterina o cervical. Tras
aplicar los criterios de inclusion y exclusion, se
seleccionaron los pacientes bajo un muestreo
aleatorio sistematico (15); la determinacion del
tamafio de la muestra se realizd con base en
estudios en los cuales se comparo la exposicion a
diferentes concentraciones de PM10 y de CO, se
encontrd una probabilidad de exposicion a altas
concentraciones del 28 % en los casos y del 10 %
en los controles; con un OR esperado de 1,5 (16). Se
recolectaron variables sociodemograficas, clinicas
y de exposicion a contaminacién ambiental con
PM10 y CO de los casos y los controles elegidos.

antecedente

La exposicion a PM10 y CO en las residencias
se determind usando estimaciones previamente
publicadas para la ciudad de Manizales por Gomez
y cols. (17). Con los datos de estas estimaciones,
se cred una capa geografica cuadricular de 250
por 250 metros mediante el aplicativo ArcGIS®,
conociendo asi la distribucion espacial de las
concentraciones de PM10 y CO en la ciudad,
posteriormente se tomo el valor de la concentracion
como aquel correspondiente al punto en linea recta
mas cercano a la ubicacion del domicilio de cada
caso y control.

El analisis estadistico se ejecutd en el aplicativo
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Jamovi — Stats Open Now, se realizd un analisis
descriptivo donde se calcularon frecuencias
absolutas, relativas y porcentajes, segun la
naturaleza y distribucién de las variables. Se valido
ladistribucion normal usando la prueba de bondad de
ajuste Shapiro Wilk. Para el analisis de comparacion
de variables cuantitativas (concentracion de CO y
PM10) entre casos y controles se utilizo la prueba
no paramétrica U de Mann-Whitney, usando como
referencia aquellos expuestos que se encontraban
en el cuarto cuartil (Q4 vs Q1-Q3). Se establecio
un valor de p < 0,05 para significancia estadistica.
Para la comparacién de variables cualitativas se
utilizo la prueba de Chi — Cuadrado y se calculo
Odds Ratio (OR) con intervalo de confianza del 95 %.

Para el analisis multivariado se us6 una regresion
logistica con el objetivo de construir un modelo
explicativo para la exposicion a PM10 y CO, se
realizo el ajuste de la medida de riesgo (OR) de
acuerdo a las covariables.

El estudio fue evaluado y aprobado por el Comité
Etico de Investigacién Clinica de SES Hospital
Universitario de Caldas y por el Comité Etico
de Investigacion de la Universidad de Caldas y
se direcciond por los marcos éticos y legales de
investigacion en salud en Colombia, contemplados
en la resolucion nimero 8430 de 1993 (18).

RESULTADOS

El analisis descriptivo de las variables
sociodemograficas, clinicas y de exposicion a
PM10 y CO se muestra en la tabla 1. En este se
observo diferencia estadisticamente significativa
en el tipo de parto, con mayor proporcion de parto
vaginal en los controles y de parto por cesarea en
los casos (X?= 5,8, p = 0,016). Alrededor del 50 %
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de las pacientes convivian con sus parejas y el
65 % laboraban durante el periodo de estudio. Todas
tenian algiin grado de escolaridad. De las mujeres
pertenecientes a los casos, 14 (19 %) presentaron
edad gestacional de 34,0 semanas o menos al
momento del parto y 60 (81 %) tenian entre 34,1 y
36,6 semanas.

En cuanto a la exposicidon a emisiones vehiculares
de PM10 y CO se estim6 en t/afio (toneladas por
aflo por cada 250 metros cuadrados) y presento
una distribucion estadistica no normal (prueba de
Shapiro Wilk p <0,001). La mediana de exposicion
general a CO fue de 75,4 t/afio/250 m* y a PM10
de 1,04 t/afio/250 m? No se observd diferencia
estadisticamente significativa en la exposicion a
PM10 entre casos y controles (U-Mann-Whitney
= 5455; p = 0,964) ni tampoco a CO (U-Mann-
Whitney = 5113; p = 0,421).

El anélisis bivariado se presenta en la tabla 2. No se
observo asociacion estadisticamente significativa
entre exposicion a PM10y a CO y presencia de parto
pretérmino. Se encontr6 diferencia estadisticamente
significativa en el tipo de parto, entre los casos y
los controles (p = 0,016).

En las tablas 3 y 4 se muestran los resultados de un
modelo de regresion logistica binomial tomando la
presentacion de parto pretérmino como la variable
dependiente y la concentracion de PM10 y de
CO, como variables independientes, ajustando el
modelo por escolaridad, estado civil, ocupacion de
la madre, régimen de salud, estrato social, edad de
la madre, sexo del recién nacido. De este modelo
se infiere que no se observd relacion entre la
concentracion de PM10 y CO emitido en el area de
residencia de la madre y la probabilidad de presentar
parto pretérmino con OR de 1,162 (IC 95 %
0,593 a 2,276) (p = 0,661) y OR de 0,918 (IC
95 9% 0,467 a 1,810) (p = 0,8059) respectivamente;
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Tabla 1. Prevalencia de lactancia materna exclusiva seglin regiones del Pera, 2020

D GONZALEZ LOZANO ET AL.

) Casos Controles Total
Variable 2 P
n (%) n (%) n (%)
De 16 a34 67 (90,5 131 (88,5 198 (89,2
Ed~ad de la madre cloa ( ) ( ) ( ) 0210 0,647
(afios) 35 o mas 7(9,5) 17 (11,519 24 (10,8)
. Convive con pareja 35 (47.3) 75 (50,7) 110 (49,5)
Estado civil 0,255 0,635
Madre soltera 39 (52,7) 73 (49,3) 112 (50,5)
Hogar 22 (29,7) 38 (25,7) 60 (27)
Ocupacion de la madre Trabaja 47 (63,5) 98 (66,2) 145 (65,3) 0,473 0,789
Estudia 5(6,8) 12 (8,1) 17(7,7)
Primaria 1(1,4) 1(0,7) 2(0,9))
. Secundaria 30 (40,5) 39 (26,4) 69 (31,1)
Escolaridad . 5,120 0,163
Técnico 22 (29,7) 58(39,2) 80 (36)
Profesional 21(28,4) 50 (33,8) 71 (32)
Contributivo 49 (66,2) 108 (73) 157 (70,7)
Régimen EPS Subsidiado 21 (28,4) 39 (26,4) 60 (27) 5,290 0,071
No asegurada 4(5,4) 1(0,7) 5(2.,3)
Bajo 20 (27) 34 (23) 54 (24,3)
Estrato Medio 43 (58,1) 79 (53,4) 122 (55) 2,370 0,306
Alto 11 (14,9) 35(23,6) 46 (20,7)
Femenino 32 (43,2) 73 (49,3) 117 (52,7)
Sexo fetal ] 0,732 0,392
Masculino 42 (56,8) 75 (50,7) 105 (47,3)
. Vaginal 39 (52,7) 95 (64,2) 92 (41,4)
Tipo de parto 5,800 0,016
Cesarea 35 (47.,3) 53 (35,8) 130 (58,6)
No (< 140) 55 (74,3) 111 (75) 166 (74,8)
CO expuesto t/afio . 1,000 0,913
Si (> 140) 19 (25,7) 37 (25) 56 (25,2)
Q1 (22,2) 18 (24,3) 38 (25,7) 56 (25,2)
2 (75,4 15 (20,3 40 (27 55 (24,8
CO Cuattiles t/afio Q@ (754) (20.3) @7 (24.8) 3,000 0,561
Q3 (140) 22 (29,7) 33 (22,3) 55 (24,8)
Q4 (446) 19 (25,7) 37 (25) 56 (25,2)
No (<2,45) 56 (75,7) 111 (75) 167 (75,2)
PM10 Expuesto t/afio . 1,000 0,912
Si (> 2,45) 18 (24,3) 37 (25) 55 (24,8)
Q1 (0,31) 19 (25,7) 37 (25) 56 (25,2)
2 (1,04 18 (24,3 37 (25 55 (24,8
PM10 Cuartiles t/afio Q( ) ( @5) ( ) 3,000 0,998
Q3 (2,45) 19 (25,7) 37 (25) 56 (25,2)
Q4 (9,88) 18 (24,3) 37 (25) 55 (24,8)
Total 74 (33,3) 148 (66,7) 222 (100)

EPS: empresa promotora de salud; CO: mondxido de carbono; PM10: material particulado menor de 10 micras;
t/afio: toneladas por afio por cada 250 metros cuadrados
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Tabla 2. Analisis bivariado

) Casos Controles
Variable P OR IC (95 %)
n (%) n (%)
CO expuesto No (< 140) 55 (74,3) 111 (75) 1
t/afio Si (> 140) 19 (25,7) 37 (25) 0,913 1,036 0,546 - 1,967
Q1(22,2) 18 (24,3) 38 (25,7) 1
CO cuartiles Q2 (75,4) 15 (20,3) 40 (27) 0,575 0,792 0,350 - 1,791
t/afio Q3 (140) 22 (29,7) 33 (22,3) 0,389 1,407 0,646 - 3,065
Q4 (446) 19 (25,7) 37 (25) 0,841 1,084 0,493 - 2,383
PM10 expuesto No (<2,45) 56 (75,7)  111(75) 1
t/afio Si (>2,45) 18 (24,3) 37 (25) 0,912 0,964 0,504 - 1,844
Q1(0,31) 19 (25,7) 37 (25) 1
PM10 cuartiles Q2 (1,04) 18 (24,3 37 (25) 0,893 0,947 0,430 - 2,086
t/afio Q3 (2,45) 19 (25,7) 37 (25) 0,999 1,000 0,457 -2,187
Q4 (9,88) 18 (24,3) 37 (25) 0,893 0,947 0,430 - 2,086
Edad de la madre De 16 a 34 67 (90,5) 131(88,5) 1
(afios) 35 o mas 7(9,5) 17 (11,51) 0,647 0,805 0,318 - 2,037
o Convive con pareja 35 (47,3) 75 (50,7) 1
Estado civil
Madre soltera 39 (52,7) 73 (49,3) 0,635 1,145 0,655 - 2,002
Hogar 22 (29,7) 38 (25,7) 1
Ocupacion de la madre Trabaja 47 (63,5) 98 (66,2) 0,558 0,828 0,441 - 1,555
Estudia 5(6,8) 12 (8,1) 0,581 0,720 0,224 -2,314
Primaria 1(1,4) 1(0,7) 1
. Secundaria 30 (40,5) 39 (26,4) 0,855 0,769 0,046 - 12,8
Escolaridad )
Técnico 22 (29,7) 58 (39,2) 0,501 0,379 0,022 - 6,33
Profesional 21 (28,4) 50 (33,8) 0,546 0,420 0,025 - 7,03
Contributivo 49 (66,2) 108 (73) 1
Régimen EPS Subsidiado 21 (28,4) 39 (26,4) 0,593 1,187 0,633 - 2,226
No asegurada 4(5,4) 1(0,7) 0,054 8,816 0,960 - 80,944
Bajo 20 (27) 34 (23) 1
Estrato Medio 43 (58,1) 79 (53.4) 0,819 0,925 0,476 - 1,810
Alto 11 (14,9) 35(23,6) 0,160 0,534 0,223 - 1,280
Femenino 32 (43,2) 73 (49,3) 1
Sexo fetal ]
Masculino 42 (56,8) 75 (50,7) 0,393 1,277 0,729 - 2,241
i Vaginal 39 (52,7) 95 (64,2) 1
Tipo de parto
Cesarea 35 (47.,3) 53 (35,8) 0,016 1,997 1,113 - 3,521
Total 74 (33,3) 148 (66,7)

CO: monoxido de carbono; PM10: material particulado menor de 10 micras; t/afio: toneladas por afio por cada 250 metros cuadrados;
EPS: empresa promotora de salud.
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Tabla 3. Analisis multivariado mediante regresion
logistica de la asociacion entre parto pretérmino y la
exposicion a material particulado menor de 10 micras en
el lugar de residencia de la madre (Q4 Vs Q1- Q3)

Tabla 4. Analisis multivariado mediante regresion
logistica de la asociacion entre parto pretérmino y
la exposicion a monoxido de carbono en el lugar de

residencia de la madre (Q4 Vs Q1- Q3)

Intervalo de

Intervalo de

Variable p ?aijios confianza 95 % Variable P ZZ?; confianza 95 %
Inferior  Superior Inferior  Superior

fgﬁ;“zts/fﬁ};v“o 0661 1,162 0593 27276 Faxialf)sw co 0,805 0918 0467 1810
Escolaridad Escolaridad

Primaria 1 Primaria 1

Secundaria 0,634 0,481 0,024 9,738 Secundaria 0,625 0,474 0,024 9,500
Técnica 0,308 0,199 0,009 4,411 Técnica 0,300 0,196 0,009 4,280
Profesional 0,444 0,286 0,012 7,027 Profesional 0,438 0,283 0,012 6,880
Madre soltera 0,911 1,036 0,553 1,945 Madre soltera 0,901 0,961 0,512 1,800
Ocupacion Ocupacion

Hogar 1 Hogar 1

Trabaja 0,822 1,087 0,525 2,253 Trabaja 0,846 1,074 0,520 2,220
Estudia 0,496 0,628 0,165 2,397 Estudia 0,486 0,622 0,163 2,370
Régimen de salud Régimen de salud

Contributivo 1 Contributivo 1

Subsidiado 0,449 0,746 0,349 1,592 Subsidiado 0,448 0,745 0,349 1,590
No asegurado 0,041 11,795 1,104 126,010 No asegurado 0,046 11,110 1,047 117,910
Estrato Estrato

Bajo 1 Bajo 1

Medio 0,638 1,198 0,564 2,546 Medio 0,626 1,206 0,568 2,560
Alto 0,432 0,631 0,199 1,995 Alto 0,438 0,634 0,200 2,010
f‘;‘;dagfsy"r 0776 0862 0309 2,398 Egi‘é:;ayor a 0,774 0861 0310 2,390
Sexo fetal 0263 1390 0777 2513 Sexo fetal 0266 1395 0776 2510

PM10: material particulado menor de 10 micras; t/afio:
toneladas por afio por cada 250 metros cuadrados; Q: cuartil.

sin embargo, podria haber una asociacion entre
parto pretérmino y aseguramiento en salud, pero
la precision del modelo es pobre por el tamaifio de

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

CO: mondxido de carbono; t/afio: toneladas por afio por cada

250 metros cuadrados; Q: cuartil.

muestra pequefio (< 5 observaciones en algunas
categorias de aseguramiento).
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DISCUSION

Tras los analisis estadisticos realizados en el presente
estudio, no se encontrd asociacion estadisticamente
significativa entre la exposicion a emisiones
vehiculares de PM10 y CO en cuartiles y presencia
de parto pretérmino. No obstante, podria haber una
correlacion entre parto pretérmino y aseguramiento en
salud, que no pudo establecerse ya que la precision del
modelo es pobre (IC muy amplio) por el tamafio de
muestra pequefio (< 5 observaciones).

Asimismo, llam6 la atencion la diferencia
estadisticamente significativa en el tipo de parto, entre
los casos y los controles (p = 0,016), donde la cesarea,
tiende a ser mayor en los casos, posiblemente como
consecuencia de las condiciones obstétricas asociadas
al trabajo de parto pretérmino (el procedimiento
quirargico fue secundario a oligoamnios, rotura de
membranas prolongada y estado fetal no satisfactorio
en mas del 95 % de los casos).

Los hallazgos del estudio pueden estar relacionados
al tipo de valoracion de contaminacion que se realizd
(19), la cual se basé en mediciones indirectas tras el
modelamiento de datos agregados realizado por Gomez
y cols. (17), en el afio 2014 en la ciudad de Manizales.
No fue posible un calculo directo y personalizado
de los niveles de exposicion a PM10 y a CO en cada
paciente (caso y control), al no contar con los recursos
técnicos necesarios, lo que podria considerarse como
una limitante de esta investigacion.

La exposicion a contaminantes ambientales, puede
evaluarse por monitoreo de la exposicion personal, el
muestreo en interiores y exteriores, el monitoreo movil
y el modelado de evaluacion de la exposicion, como
son los modelos de dispersion del aire (20); siendo
la exposicion personal el mas preciso, pues permite
identificar los cambios segun el lugar de residencia,
de trabajo, y el tipo de desplazamiento; sin embargo
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supone costos economicos elevados, no solo por el
requerimiento de material fisico sino por la necesidad
de personal calificado para su implementacion (21,
22).

Por tal motivo, larealizacion de estudios que impliquen
asociaciones de
ambientales deberia realizarse con base en mediciones
personales o en microambientes especificos; pero las
dificultades y el precio que conlleva medir distintos
agentes simultaneamente, por tiempos prolongados y a
nivel poblacional, justifican el uso de variables proxy
(23, 24).

causalidad con contaminantes

De acuerdo con Arias (25): cuando no es posible realizar
calculos personales de exposicion, la medicion recae
sobre el modelamiento de datos agregados. En estos
casos el modelado o evaluacion indirecta combina
informacién de las concentraciones del contaminante
en las matrices ambientales (aire, agua, suelo, etc.) con
informacién sobre patrones especificos de los grupos
o personas analizadas (lugar de residencia, de trabajo,
ocupacion, etc.) (26), algunos se apoyan en sistemas de
informacion geografica, los cuales usan la proximidad
a la fuente de contaminantes como sustituto de la
exposicion directa (27).

Multiples trabajos no encontraron asociacion entre
exposicion a emisiones contaminantes y alteraciones
gestacionales. Narvaez y cols. (28), en Manizales,
Colombia, publicaron un estudio en la misma poblacion
evaluada en el actual trabajo, y no observaron
asociacion entre las concentraciones de exposicion
a PM10 y monoéxido de carbono y la aparicion de
preeclampsia. Es claro que determinar una relacion
causa-efecto entre contaminacién ambiental y parto
pretérmino es dificil; sin embargo, varios estudios (aun
con mediciones indirectas de los contaminantes) han
logrado establecer una correlacion estadisticamente
significativa entre ambas variables (29-31).
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La presente investigacion realizd una aproximacion
inicial de lo que ocurre con esta problematica a nivel
local y si bien los resultados fueron inconsistentes
debido a los aspectos metodologicos discutidos, el
estudio es de gran valor intelectual porque aporta
informacioén demografica relevante y es el primero en
analizar este tema en el pais.

En conclusion, se requieren mas investigaciones en la
region, que evaluen dicha asociacion y en las cuales se
exploren otras metodologias, con el fin de encontrar
resultados que permitan implementar adecuadas
estrategias de salud publica y frenar el impacto de
dos graves factores de mortalidad, como lo son la
contaminacion del ambiente y el parto pretérmino.
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VIH/SIDA en embarazadas: evaluacion hematologica e inmunologica y

peso de sus neonatos
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la incidencia de infeccion por virus de inmunodeficiencia humana y el efectos sobre el peso del neonato,
en embarazadas que acuden al Hospital Universitario de Caracas.

Métodos: Se incluyeron las gestantes seropositivas para infeccion por virus de inmunodeficiencia humana. Se practico Elisa
para infeccion por virus de inmunodeficiencia humana, Webstern blot, hematologia y quimica, linfocitos CD3, CD4 y CD§
por citometria, carga viral, se registro el peso de 204 neonatos y el esquema de tratamiento recibido.

Resultados: La frecuencia de infeccion por virus de inmunodeficiencia humana en gestantes aumento desde el aiio 2000, la
mayoria ocurre durante el tercer trimestre. El 68,55 % de las gestantes en segundo y tercer trimestre presentaron hemoglobina
mayor a 11 gy el 31,45 % tuvo hemoglobina de 7 a 10 g. La relacion CD4/CD$ estuvo disminuida. Los niveles de CD4 del
segundo trimestre fueron mas bajos en pacientes con hemoglobina entre 7 y 10 gramos. Esta relacion no se vio en el tercer
trimestre, quizds por el grado de supresion viral por el tratamiento; las madres del 95,7 % de los neonatos con bajo peso al
nacer recibieron terapia antirretroviral combinada, no hubo neonatos con bajo peso al nacer hijos de madres que recibieron
monoterapia.

Conclusion: La prevalencia de infeccion por virus de inmunodeficiencia humana fue 1,6 %. La prevalencia de anemia fue de
31,45 %. La relacion CD4/CDS estaba disminuida. Hubo 11,3 % de neonatos con bajo peso al nacer, en 95,7 % las madres
recibieron terapia antirretroviral combinada.

Palabras clave: VIH, Virus de inmunodeficiencia humana, Técnica inmunoabsorbente ligada a enzimas, Carga viral, Bajo
peso al nacer.

HIV/AIDS in pregnant women: hematological and immunological evaluation and weight of their neonates
SUMMARY

Objective: To determine the incidence of infection by human immunodeficiency virus and the effects on the weight of the
newborn, in pregnant women who attend the University Hospital of Caracas.

Methods: Seropositive pregnant women for human immunodeficiency virus infection were included. Elisa was performed
for human immunodeficiency virus infection, Websternblot, hematology and chemistry, CD3, CD4 and CD8 lymphocytes by
cytometry, viral load, the weight of 204 neonates and the treatment scheme received were recorded.

Results: The frequency of infection by human immunodeficiency virus in pregnant women has increased since the year 2000,
most occur during the third trimester. 68.55% of pregnant women in the second and third trimester had hemoglobin greater
than 11 g and 31.45% had hemoglobin between 7 and 10 g. The CD4/CD8 ratio was decreased. Second trimester CD4
counts were lowest in patients with hemoglobin between 7 and 10 grams. This relationship was not seen in the third trimester,
perhaps because of the degree of viral suppression by treatment; mothers of 95.7% of low birth weight infants received
combination antiretroviral therapy, there were no low birth weight infants born to mothers who received monotherapy.
Conclusion: The prevalence of human immunodeficiency virus infection was 1.6%. The prevalence of anemia was 31.45%.
The CD4/CDS ratio was decreased. There were 11.3% of neonates with low birth weight, in 95.7% the mothers received
combination antiretroviral therapy.

Keywords: HIV, Human immunodeficiency virus, Enzyme-linked immunosorbent technique, Viral load, Low birth weight.
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INTRODUCCION

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) es
una enfermedad causada por la infeccion con el virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH), un retrovirus
(familia Retroviridae) perteneciente al género de
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los lentivirus que induce un deterioro progresivo en
el sistema inmunitario del huésped; en los estadios
avanzados de la enfermedad, esta infeccion primaria
favorece la aparicion de infecciones oportunistas,
trastornos neurologicos y neoplasias que finalmente
conducen a la muerte del paciente. En ausencia de
tratamiento efectivo, la infeccion por el VIH conduce
a una disminucion progresiva del ntimero de linfocitos
T CD4 + (1).

El 50 % de todas las nuevas infecciones en 2020 se
dieron en mujeres y nifias. En todo el mundo, las
nuevas infecciones entre los nifios disminuyeron
un 47 % desde 2010 debido a la cobertura de la
terapia antirretroviral materna, pero en el mismo
periodo, entre las embarazadas aumentd un 29 %.
Desafortunadamente, las mujeres jovenes en areas
de alta prevalencia en el mundo, como el Africa
subsahariana, contintan teniendo un alto riesgo de
contraer el VIH, con un 26 % de nuevas infecciones en
mujeres de 15 a 24 afios, a pesar de que este grupo de
edad representa solo 10 % de la poblacion. E1 53 % de
todas las personas que viven con el VIH son mujeres
y nifias. Desde el pico alcanzado en 1997, las nuevas
infecciones por el VIH se han reducido en un 52 %.
(2 - 4). A las mujeres rara vez se les diagnosticaba la
infeccion por VIH o SIDA al inicio de la epidemia,
pero para el afio 2005, las mujeres representaban el
27 % de los 45 669 nuevos diagnosticos de VIH/SIDA,
con el agravante del mayor aumento entre las mujeres
jovenes (5).

El171 % de las mujeres con SIDA ha sido diagnosticado
entre los 25 y los 44 afios de edad, lo que implica
que muchas de ellas pueden haber sido infectadas
como adolescentes (6). Las mujeres portadoras del
VIH en edad reproductiva, potencialmente, pueden
trasmitir la enfermedad a su descendencia a través de
la transmision vertical. En ausencia de tratamiento,
el riesgo de transmision vertical del VIH es tan alto
como 25 % - 30 %. Con la implementacion de pruebas
de VIH, asesoramiento, tratamiento antirretroviral
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(TARV) antes del inicio del parto, parto por cesarea, y
el desestimulo de la lactancia materna, la transmision
de madre a hijo ha disminuido a menos del 2 % en los
Estados Unidos. Hay suficiente evidencia que indica
que la trasmision vertical del VIH-1 es mas alta durante
el tltimo trimestre y durante el parto comparados con
el primer y segundo trimestre. En Venezuela, desde
1982 hasta 2005 se han registrado aproximadamente
50 000 casos de SIDA. Actualmente, no se llevan
cifras oficiales actualizadas. La prevalencia estimada
de VIH en la poblaciéon venezolana de 15 a 49
afos es de 0,7 % y se viene observando un ascenso
sostenido de casos en las mujeres y en los jovenes
de 15 a 25 afios. Para el segundo trimestre de 2005,
17 000 pacientes estaban recibiendo tratamiento
antirretroviral en Venezuela. De estos, varias centenas
eran nifios, nifas y adolescentes (52 % en Caracas).
Segtin estimaciones de ONU SIDA, ente creado por la
Organizacion de las Naciones Unidas (ONU) para el
control de esta enfermedad, mas de 120 mil personas,
entre adultos y nifios, la padecen. Por su parte, el
Ministerio del Poder Popular para la Salud (MPPS) no
ha publicado cifras desde 2016, cuando se notifico la
existencia de 7882 nuevos casos. En Latinoamérica,
existen 200 000 adultos y nifios que viven con VIH/
SIDA, 12 000 adultos y nifios infectados de novo, y
9000 muertes relacionadas a SIDA en adultos y nifios.
La prevalencia del VIH en adultos en latinoamérica es
de 0,9 % (7).

Considerando la escasa literatura venezolana sobre
embarazadas seropositivaspara VIH, sedecidié estudiar
la prevalencia de embarazadas VIH seropositivas
que acudieron a la consulta de alto riesgo obstétrico
médico del Hospital Universitario de Caracas (HUC),
desde el afio 2000 al 2017, y cuantificar diversos
parametros inmunologicos (nimero de linfocitos CD4,
CDS8, CD3, relacion CD4/CDS8 y carga viral) en los
diferentes trimestres de la gestacion de estas pacientes,
evaluar el grado de la anemia y gravedad de la misma
y de otras citopenias, y los parametros quimicos de
rutina. Ademas, se decidid determinar los posibles
efectos beneficiosos o adversos del tratamiento sobre
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VIH/SIDA EN EMBARAZADAS:
EVALUACION HEMATOLOGICA E INMUNOLOGICA Y PESO DE SUS NEONATOS

el peso del neonato. Otro objetivo fue comparar el
peso del recién nacido de las pacientes que recibieron
TARYV antes de las 28 semanas de gestacion con las
que recibieron la terapia luego de las 37 semanas o
no recibieron terapia antirretroviral y determinar si
la monoterapia o la terapia antirretroviral combinada
estan relacionadas o no con la presencia de bajo peso
al nacer en este medio.

METODOS

Tipo de estudio

En el periodo 2000 - 2017 acudieron a la consulta de
alto riesgo del Servicio de Obstetricia del HUC 33 754
embarazadas, de las cuales 551 resultaron seropositivas
para VIH. Las pacientes se encontraban en diversas
etapas del embarazo: 1,2 % en el primer trimestre (n ="7),
14,5 % en el segundo trimestre (n = 80) y 84,2 % en el
tercer trimestre (n =464). A cada paciente se le tomo su
historia clinica obstétrica y se practicaron hematologia
y quimica. Desde ese momento, fueron tratadas con
el protocolo correspondiente y controladas hasta el
momento del nacimiento del recién nacido, el cual
fue examinado por un médico neonatdlogo del HUC,
registrandose el peso del neonato. Se utilizaron los
siguientes ensayos de laboratorio para el diagndstico
de infeccion por VIH hasta el 2017, ya que a partir de
entonces se cuenta con los reactivos especiales:

1. Ensayo tipo ELISA (técnica inmunoabsorbente
ligada a enzimas o Enzime-linked immunosorbent
assay), una prueba de alta sensibilidad practicada
con un estuche diagndstico de tercera generacion
suministrado por los Laboratorios Abbott, que
detecta anticuerpos anti-VIH de clase IgG e IgM
después de los primeros 22 dias posinfeccion
(periodo de ventana de 22 dias).
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En los casos que resultaron positivos, las muestras
se sometieron a una prueba confirmatoria de
inmunotransferencia tipo Western blot (WB) de
los Laboratorios Abbott. El ensayo WB detectd
anticuerpos especificos para las glicoproteinas
de envoltura del VIH gpl160, gp120 y gp4l, las
codificadas por el gen gag p55, p24 y pl7 y las
proteinas enzimaticas p66, p51yp31. Se considero
el WB positivo cuando se encontrd anticuerpos
contra al menos dos de las proteinas mayores
especificas de VIH p24, gp41 o gp160/gp120. El
WB fue catalogado como “no reactivo” cuando no
hubo ninguna banda especifica, e “indeterminado”
cuando hubo combinaciones de anticuerpos que
no se consideran definitorios de positividad.

Los contajes hematologicos (eritrocitos, leucocitos
y plaquetas) se realizaron automaticamente en un
contador hematologico Coulter ACT Diff, al igual
que el perfil de quimica sanguinea (glicemia, urea,
creatinina y transaminasas).

Se determind la concentraciéon sanguinea de
linfocitos CD3, CD4 y CD8 en un citometro de
flujo del Instituto de Oncologia y Hematologia
de la UCV-MPPS (Fluorescence activated cell
sorter FACS modelo Canto Il fabricado por la
empresa Beckton Dickinson, Inc., USA). Las
subpoblaciones de linfocitos T fueron identificadas
mediante el uso de anticuerpos monoclonales anti
- CD3, anti - CD4 y anti - CDS, respectivamente.
Con los valores anteriores se establecio ademas
la relacion linfocitaria CD4/CDS. Las pacientes
fueron clasificadas segun el nimero de linfocitos
CD4 sanguineos en 3 grupos: 1. Valor igual o
mayor que 500 cél./mm?; 2. Valor entre 200 y 499
cél./mm?, y 3. Valor menor que 200 cél./mm?>. Se
tomo en cuenta las alteraciones inmunolédgicas en
embarazadas normales, como son disminucion del
contaje CD4 durante la gestacion y en el posparto
inmediato, como resultado de la hemodilucion
fisiologica.
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5. Se determind la carga viral de la embarazada,
indicativo de la cantidad de VIH circulante en
sangre, mediante la utilizacion de un estuche
diagnodstico suministrado por el Laboratorio
Roche. Este ensayo cuantifica la cantidad de ARN
viral en sangre a través de una reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR), que utiliza una enzima
para amplificar el contenido de acido nucleico de
la sangre. Los resultados se reportan como copias
de ARN por mililitro. Tomando en cuenta que
cada viriébn o particula viral completa del VIH
contiene 2 copias de ARN cuando se reporta un
determinado numero de copias de ARN del VIH
por ml, en realidad, el nimero de viriones presente
en la sangre es la mitad de ese valor.

Evaluacion del peso de los recién nacidos.

Este parametro se evalud en los neonatos de
embarazadas con serologia positiva para VIH y que
recibieron TARV antes de las 28 semanas de gestaciony
también en neonatos de embarazadas que no recibieron
TARV durante la gestacion o la recibieron después de
las 37 semanas. Se aplicaron los siguientes criterios de
exclusion para la evaluacion del peso del recién nacido:
1. Enfermedades médicas maternas asociadas como:
hipertension arterial crénica, hipertension inducida
por el embarazo, diabetes pregestacional o gestacional,
patologia tiroidea, indice de masa corporal menor a
19, enfermedades autoinmunes, patologia placentaria.
2. Embarazo gemelar. 3. Pacientes fumadoras (habito
tabaquico). 4. Pacientes consumidoras de drogas
ilicitas durante la gestacion. 5. Pacientes consumidoras
de alcohol durante la gestacion. 6. Pacientes con parto
pretérmino (menor de 37 semanas).

Tratamiento

Se administro, de acuerdo al caso, monoterapia
antirretroviral o el tratamiento antirretroviral
combinado o TARV a la madre cuando el contaje
CD4 en sangre materna fue menor 350 cél./mm’®
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o la embarazada clinicamente presentaba otras
enfermedades asociadas tales como infecciones
agudas oportunistas, nefropatia asociada a VIH - 1 o
coinfeccion por hepatitis B y en todos los neonatos
nacidos de madres seropositivas VIH que haya o no
recibido tratamiento antirretroviral. Asi, 18 pacientes
embarazadas VIH seropositivas recibieron monoterapia
zidovudina, 1 paciente recibié nelfinavir, y otra
ritonavir. El tratamiento de monoterapia antirretroviral
con zidovudina administrado a la gestante VIH
positiva fue 200 mg tres veces al dia via oral a lo largo
de la gestacion desde la semana 14 hasta la fecha de
parto y luego se cambio la via de administracion de la
zidovudina de oral a intravenosa durante el parto, a la
dosis de 2 mgKgh y luego 1 mgKg/h hasta el corte
del cordon y durante el posparto, y posteriormente se
continu6 por via oral.

Atodos los recién nacidos se les administr6 zidovulina
2 mg/Kg cada 6 h por via oral durante 6 semanas.

De 551 pacientes detectadas VIH positivas se pudieron
estudiar y controlar hasta el parto 341 con pardmetros
inmunoloégicos y hematologicos y 194 neonatos de
dichas pacientes VIH positivas se evaluaron con
respecto a peso y estado general. Las madres de
los 192 neonatos recibieron TARV, de las cuales 20
pacientes recibieron solo monoterapia antirretroviral
y 172 pacientes recibieron TARV combinada. En la
muestra estudiada, fueron utilizados 29 esquemas
de tratamiento: tres (10,3 %) en monoterapia y 26
(89,7 %) en terapia combinada. De estos ultimos, el
esquema mas utilizado fue el que incluye lamivudina +
zidovudina en adicion a nelfinavir, administrado a 120
pacientes (69,2 %) de las 174 que recibieron TARV
combinada. El tratamiento antiretroviral combinado
con varias drogas fue administrado a 172 embarazadas
desde la semana 14 hasta el parto.

Las combinaciones de drogas y el nimero de gestantes,
en las cuales se administré aparecen en la tabla 1. En
las pacientes que estaban usando terapia antirretroviral
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Tabla 1. Distribucion de pacientes que recibieron terapia antirretroviral combinada, seglin el esquema recibido

Esquema combinado n %

Lamivudina + zidovudina + nelfinavir 124 72,1
Lamivudina + zidovudina + lopinavir + ritonavir 10 5,8
Lopinavir + ritonavir + duovir 9 5,2
Lamivudina + zidovudina 3 1,7
Lamivudina + dadinosina + invirase + ritonavir 2 1,2
Lopinavir + ritonavir + abacavir 2 1,2
Lamivudina + zidovudina + ritonavir 2 1,2
Duovir + ritonavir + invirase 1 0,6
Indinavir + nelfinavir 1 0,6
Invirase + ritonavir 1 0,6
Lamivudina + zidovudina + nelfinavir + ritonavir 1 0,6
Lamivudina + zidovudina + neviparina 1 0,6
Lamivudina + dadinosina 1 0,6
Nelfinavir + ritonavir + duovir 1 0,6
Nelfinavir + zidovudina 1 0,6
Zidovudina + duovir 1 0,6
No reportado 11 6,4

combinada se les administro zidovudina IV durante
el parto y hasta el momento de corte del cordon y
posparto como fue indicado en las gestantes que solo
usaron zidovudina como monoterapia antirretroviral.

Métodos estadisticos

Se evalud la asociacion entre las variables objeto de
estudio (terapia antirretroviral y bajo peso al nacer
del recién nacido); se utilizo el riesgo relativo (RR)
cuya interpretacion es la siguiente: RR > 1: indica
asociacion positiva entre la exposicion y la incidencia
de la enfermedad (el factor de exposicion se considera
factor de riesgo ante la enfermedad). RR = 1: indica
ausencia de asociacién entre la exposicion y la
incidencia de la enfermedad. RR <1: indica asociacion
negativa entre el factor de exposicion y la incidencia
de la enfermedad (el factor de exposicion se considera
factor protector ante la enfermedad). Para interpretar
la fuerza de dicha asociacion, se tomaron como base
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los valores de RR planteados por Schoenbach: 1,0:
No hay asociacion (valor nulo), 1,1 — 1,3: Débil, 1,4 —
1,7: Modesta, 1,8 — 3,0: Moderada, 3 — 8: Fuerte. Para
las asociaciones inversas (razéon de incidencia menor
a 1,0), se aplica la interpretacion correspondiente
a su reciproco, por ejemplo: el reciproco de 0,5 es
2,0, que corresponde a una asociacion “moderada”.
No se realizaron pruebas de significacion estadistica
ya que la muestra utilizada en este estudio es de tipo
no probabilistico, intencional. En este caso resulta
inapropiado aplicar métodos de estadistica inferencial
ya que solo se puede inferir a las poblaciones a
través de las muestras probabilisticas y las pruebas
de significacion no son adecuadas para muestras no
aleatorias o poblaciones completas. Por ello, los
resultados obtenidos se circunscriben a la muestra
estudiada y no se recomienda su extrapolacion a la
poblacién ya que se desconoce el error de estimacion
y en consecuencia no se pueden establecer niveles de
confianza.
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RESULTADOS

Desde 2000 a 2017, se detectaron 551 embarazadas
positivas para el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) en 33 754 pacientes de la consulta
de alto riesgo médico del HUC (prevalencia 1,6 %),
por ELISA, confirmadas por WB, con edades entre
16 y 44 afios, con un promedio de 25,4 afos + 6,1;
quienes fueron clasificadas segun la edad gestacional
al momento de ingreso a la consulta en 7 mujeres en el
primer trimestre de gestacion, 80 durante el segundo y
464 durante el tercer trimestre. La distribucion de 491
embarazadas con VIH diagnosticada por afio, entre
2000 y 2017, aparece en la figura 1. Se desconoce
la informacién en 60 casos. El 90 % de todas las
embarazadas adquirieron el VIH a través de relaciones
sexuales y 10 % por trasmision a través de jeringas
por uso de drogas.

Las infecciones asociadas encontradas fueron
Candida albicans vaginal, virus de papiloma humano
(VPH), hepatitis C, herpes genital, condilomatosis
vulvar, sifilis, infecciones vulvoperineales, tubérculos,

citomegalovirus, vaginosis bacteriana. Entre Ilas

n
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enfermedades coexistentes encontradas se enumeran
preeclampsia, asma bronquial, hipertension arterial,
artritis, sindrome varicoso de miembros inferiores,
artritis, tumor de ovario, litiasis renal, Glcera gastrica,
diabetes mellitus, obesidad, carcinoma de cuello
uterino.

Entre las 551 embarazadas con VIH, se pudieron
estudiar los pardmetros hematologicos e inmunoldgicos
en 341 pacientes con diferentes edades gestacionales.

Parametros hematologicos

En el primer trimestre solo acudieron a consulta
4 pacientes. Las 337 embarazadas del segundo y
tercer trimestre fueron agrupadas de acuerdo a la
gravedad de la anemia, y se clasificaron de acuerdo a
los valores de hemoglobina para la edad gestacional
en hemoglobina mayor de 11 g/dl, hemoglobina
entre 7 a 10,9 g/dl y hemoglobina menor de 7 g/dl.
Cuando se realizo el analisis estadistico de los valores
de hemoglobina de las 343 pacientes del segundo
y tercer trimestre, se encontr6 que 231 pacientes
(68,55 %) tuvieron Hb >11 g/dl, 106 pacientes

43
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Figura 1. Distribucion de pacientes seglin casos diagnosticados por afo
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Tabla 2. Distribucion de valores medios hematologicos seglin trimestre y cifra de hemoglobina

Segundo trimestre

Tercer trimestre

Valores hematoldgicos

Primer trimestre  Hemoglobina Hemoglobina Hemoglobina Hemoglobina

>11 g/dl 7-10,9 g/dl >11 g/dl 7-10,9 g/dl
Pacientes 4 23 202 83
Hb g/dl 10,5402 12,6+ 1,4 10,7+ 0,8 122+13 9.8+0,8
Hto % 30,4+0 38,6 £3,9 30,5+2.3 37+6,7 30,1 +£3,6
Contaje rojo 10%mm 8,65+2,9 3,6 £0,5 32+04 4,2 £0,5 3,7+04
VCM fl 105+1,5 96,3 +£12,1 100,1 £14,2 96,3+ 12,1
HCM g/dl 33,7+5,8 29,7+9,07 36+2 29,7£9,0
CHCM g/dl 33,2+0,7 32,8+ 0,4 332+2.1 32,8+ 0,4

Hb: hemoglobina; Hto: hematocrito; VCM: volumen corpuscular medio; HCM: hemoglobina corpuscular media;

CHCM: concentracion de hemoglobina corpuscular media

(31,45 %) presentaron anemia con Hb: 7 a 10,9 g. En
el segundo trimestre se estudiaron 52 pacientes: 29
pacientes (55,8 %) con hemoglobinas mayores de
11g/dl y 23 pacientes con valores de hemoglobina
7 a 10,9 g. En el tercer trimestre se estudiaron 285
pacientes: 202 (70,9 %) con hemoglobina mayor de
11 g y83 (29,1 %) cuyas cifras estaban entre 7a 10,9 g.
Los valores hematologicos de todas las pacientes estan
expresados en la tabla 2.

Con respecto al contaje de globulos blancos, se
obtuvo una media de 9,01 + 3,1 x 10%1t. Diez de estas
embarazadas presentaron leucopenia que oscilo entre
0,8 a 3,9 x 10%/1t. Cuando se separaron las pacientes por
trimestre, se obtuvo una media de 8,65 £ 2,9 x 10%/1t
en el primer trimestre; 9,18 £2,9 x 10%1t en el segundo
trimestre y 9,20 + 3,6 x 10%It en el tercer trimestre.
Hubo 2 pacientes con leucopenia en el segundo
trimestre (3,1 + 3,6 x 10%/1t) y 5 en el tercer trimestre
(1,84 + 1,22 x 10%It). Ambos grupos de pacientes
recibian terapia antirretroviral combinada.

El contaje de plaquetas fue de 262 + 68,9 x 10%/1t para
todos los trimestres. No hubo variaciones en el contaje
de plaquetas en los diferentes trimestres.
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El perfil quimico con glicemia, urea, creatinina,
transaminasa glutamico oxalacética (TGO) vy
transaminasa glutdmico pirtvica (TGP), bilirrubina
total y fraccionada, fue normal a excepciéon de una
paciente con elevacion de las transaminasas.

Parametros inmunologicos

El contaje de células CD3, CD4, CDS8 y la relacion
CD4/CDS8 fueron determinados en la sangre de las
341 embarazadas y fueron expresados en células/mm’.
Los valores medios fueron: CD3: 15584 + 950,5
(VN 1577 + 873 células/mm?); CD4: 565,5 + 271,78
(VN 880 + 548/mm3), CDS8: 924,8 + 403 células/
mm® (VN 546 + 429 células/mm’), relacion CD4/
CD8: 0,66 £ 0,39 células/mm3 (VN 0,9 - 1,9). Noétese
la disminucion del promedio de la relacion CD4/
CDS8 en estas gestantes. En el primer trimestre en 4
embarazadas se obtuvieron: CD3: 1629 + 28,26;
CD4: 841 + 2.8, CD8: 646 + 64, relacion entre CD4/
CDS8: 1,3 (VN 0,9 - 1,9). No hubo disminucion de
la relacion CD4/CDS8 comparada con los valores de
mujeres sanas. El contaje de células CD3, CD4, CD8 y
la relacion CD4/CD8 obtenidos en el segundo y tercer
trimestre y aparecen expresados en la tabla 3.
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Tabla 3. Distribucion de valores medios inmunoldgicos segun trimestre

Pacientes CD3 CD4 CD8 Relacion
por trimestre células/mm? células/mm? células/mm? CD4/CD8
Primero: 4 1629 +28.26 841 +£2,8 646 + 64 1,3
Segundo: 52 1109,2 £ 558,1 348,6 +107,7 792,54 329,7 0,47+0,14
Tercero: 285 1256,4 + 153,2 357+117,6 941 +161,7 0,28 £ 0,14

En 52 embarazadas VIH + del segundo trimestre la
relacion CD4/CDS obtenida fue: 0,47 + 0,14 y de estas
29 (55,8 %) tuvieron contaje de células CD4 en sangre
>350 células /mm?, 14 (26,9 %) tuvieron CD4 de 200-
350 células /mm? y 9 (17,3 %) embarazadas tuvieron
CD4 < 200 células /mm?. En 285 embarazadas VIH+
del tercer trimestre la relacion CD4/CD8 obtenida fue
de 0,28 &+ 0,14. De estas pacientes del tercer trimestre,
224 presentaron CD4 >350 células /mm?, 41 pacientes
tuvieron CD4 de 200 - 350 células /mm?® y en 20 el
contaje de CD4 fue <200 células /mm?®. En el segundo
y tercer trimestre se detectd disminucion de la relacion
CD4/CDS8 (Tabla 3).

La carga viral en plasma de las embarazadas con
VIH, expresadas en copias de ARN del VIH por ml,
fue 7167,11 + 20 320,65. Se obtuvo un amplio rango
de carga viral entre las embarazadas dependiendo del
grado de supresion del VIH con el tipo de tratamiento
que recibian. Cuando se correlaciond carga viral con
los niveles de CD4 y de Hb, se obtuvo: las embarazadas
del segundo trimestre con Hb > 11 g presentaron CD4:
566,2 + 304,7 células/mm?, carga viral 3760 + 746,05
copias/ml. Las embarazadas del 2° trimestre con Hb de
7 - 10,9 g/dl presentaron CD4: 274 + 95,8 células/mm?,
carga viral 2854 + 6503,4 copias/ml. Las embarazadas
del 3er trimestre con Hb > de 11 g presentaron CD4:
590,6 + 435 células/mm3, carga viral 5300 + 15 856,7
copias/ml; en el tercer trimestre, las embarazadas
con Hb entre 7 y 10,9 g/dl presentaron CD4: 545 +
330 células/mm?, carga viral 8236,5 + 14 234 copias/
ml. Los niveles de CD4 en las pacientes del segundo
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trimestre con Hb 7 - 10,9 g fueron mas bajos que con
Hb mas alta, sin embargo, no se observo lo mismo en
el tercer trimestre, probablemente por la supresion
viral de las drogas antirretrovirales.

Ciento noventa y dos pacientes recibieron terapia
antirretroviral y 12 no la recibieron. Entre las que
recibieron, en 20 fue tipo monoterapia y en 172 fue
terapia antirretroviral combinada. Las combinaciones
se muestran en la tabla 1. La edad materna de este
grupo de 204 embarazadas con VIH fue de 25,4 afios
+6,1.

Terapia antirretroviral y peso de los neonatos

La edad gestacional en la que se inicid la terapia
antirretroviral variéo de 6 a 38 semanas de gestacion,
con una media de 16,9 £ 5,3 semanas. Para el grupo
que recibid monoterapia el inicio fue a las 18,5 + 8,3
semanas y para el grupo con tratamiento antirretroviral
combinado fue de 16 + 4,8 semanas.

El peso al nacer de los recién nacidos hijos de las
madres con VIH fue 2948 g + 416,8 con un minimo
de peso de 1940,0 g y un maximo de 4780 g. El
peso al nacer de los recién nacidos de madres que no
recibieron tratamiento antirretroviral fue 3048,3 =+
406,8 con un minimo de 2400 g y un maximo 3000 g.
El peso al nacer de los recién nacidos que recibieron
monoterapia fue 3092 + 294 g con un minimo de
2620 g y un maximo de 3800 g. El peso al nacer de
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Tabla 4. Distribucion de valores medios de peso al nacer de los neonatos de madres
con infeccion por virus de inmunodeficiencia humana

Tratamiento
Peso (gramos) Sin drogas (;on drogas Con . Cpn drogas
antirretrovirales antirretrovirales  monoterapia antirretrovirales
combinadas
Promedio 3048 + 407 2948 £ 417 3092 + 294 2924 + 427
Peso minimo 2400 1940 2620 1940
Peso méaximo 3700 4780 3800 4780

los recién nacido hijos de las madres con VIH que
recibieron tratamiento antirretroviral combinado fue
2924,2 £426,9 con un minimo de peso de 1940 g y un
maximo 4780 g (Tabla 4).

Al separar los recién nacidos de acuerdo a su peso
en dos categorias: peso inferior a 2500 g (bajo peso)
y peso igual o superior a 2500 g, se encontré que
23 recién nacidos (11,3 %) presentaron bajo peso al
nacer, uno de ellos (0,5 % del total) perteneciente al
grupo cuyas madres no recibieron TARV y los otros
22 recién nacidos (10,8 % del total) pertenecientes
al grupo cuyas madres recibieron terapia combinada.
El peso promedio de los recién nacidos de bajo peso
fue de 2260,5 £ 155,2 g con un minimo de 1940 g
y un maximo de 2480 g. En el grupo que no recibid
TARY, solo uno, el peso fue 2400 g, y se ubica por
encima del percentil 75 del grupo que recibio TARV
combinada. Entre los recién nacidos con bajo peso
al nacer, 95,7 % pertenecen al grupo cuyas madres
recibieron TARV combinada y 4,3 % al grupo cuyas
madres no recibieron TARV. No se present6 bajo peso
al nacer en los recién nacidos de madres que recibieron
monoterapia (Tabla 5).

El riesgo relativo de bajo peso al nacer es de 0,08
en los recién nacidos de madres que no recibieron
TARV y de cero en los recién nacidos de madres que
recibieron monoterapia. El valor RR = 0 indica una
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Tabla 5. Distribucion de neonatos segun
peso al nacer y tipo de tratamiento

Tipo de

tratamiento Pes0n<((§5)00 & Pesonz(oiS)OO £ RR
antirretroviral ° o

Sin TARV 1(8,3) 11 (91,7) 0,08
Monoterapia 0 20 (100) 0,00
Combinada 22 (12,8) 150 (87,2) 0,13
Total 23 (11,3) 181 (88,7)

TARV; terapia antiretroviral; RR: riesgo relativo

asociacion negativa entre ambas variables y sugiere
que la monoterapia es un posible factor protector
(Tabla 5). Por el contrario, en el caso de las madres
que recibieron TARV combinada, el riesgo relativo de
bajo peso al nacer es 0,13. El riesgo de presentar bajo
peso al nacer es RR = 1,5 veces superior en los recién
nacidos de madres que recibieron TARV combinada
en comparacion con los recién nacidos de madres que
no recibieron TARV y sugiere una modesta asociacion
positiva entre bajo peso al nacer y TARV combinada.

Con relacion al momento en que se dio inicio a la
TARY, se tiene que 182 pacientes (94,8 %) la iniciaron
antes de las 28 semanas de gestacion, de las cuales
17 pacientes (8,9 %) recibieron monoterapia y 165
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Tabla 6. Distribucion de neonatos segin edad gestacional al inicio del tratamiento y tipo de terapia

Edad gestacional al Monoterapia Combinada Grupo completo
inicio de TARV (n=20) (n=172) (n=192)
< 28 semanas 17 (9,3) 165 (90,7) 182
28 - 37 semanas 2(22,2) 7(77,8) 9
> 37 semanas 1 (100) 0 1*

*12 pacientes no recibieron tratamiento; TARV: terapia antiretroviral.

pacientes (85,9 %) recibieron TARV combinada. Otras
nueve pacientes (4,7 %) iniciaron la TARV entre las 28
y 37 semanas de gestacion, de las cuales dos pacientes
(1,0 %) recibieron monoterapia y siete pacientes
(3,6 %) recibieron TARV combinada. Solo una paciente
(0,5 %) recibi6 TARV (monoterapia) después de las 37
semanas de gestacion. (Tabla 6).

La incidencia acumulada de bajo peso al nacer en los
recién nacidos de madres que recibieron TARV de
cualquier tipo antes de las 28 semanas de gestacion es
0,12 y el riesgo relativo en comparacién con las que

no recibieron TARV o la recibieron después de las 37
semanas de gestacion es RR = 1,6 (Tabla 7).

La incidencia acumulada de bajo peso al nacer en
los recién nacidos de madres que recibieron TARV
combinada antes de las 28 semanas de gestacion es
0,13. El riesgo de presentar bajo peso al nacer es RR =
1,7 veces superior en los recién nacidos de madres que
recibieron TARV combinada antes de las 28 semanas
de gestacion en comparacion con los recién nacidos
de madres que no recibieron TARV o la recibieron
después de las 37 semanas de gestacion y sugiere

Tabla 7. Distribucion de neonatos seglin edad gestacional al inicio del tratamiento, tipo de terapia y peso al nacer

Tipo de TARV y . Peso <2500 g Peso>2500g  Incidencia RR
momento de inicio n (%) n (%) acumulada
< 28 semanas
Monoterapia 0 17 (100) 0,00 0,0
Terapia combinada 22 (13,3) 143 (86,7) 0,13 1,7
Sub total 22 (12,1) 160 (87,9) 0,12 1,6
28 y 37 semanas
Monoterapia 2 (100) 0,00 0,0
Terapia combinada 7 (100) 0,00 0,0
Sub total 9 (100) 0,00 0,0
37 semanas y mas
Monoterapia 0 1 0,00 -
Sin terapia 1(8,3) 11 (91,7) 0,08 -
Subtotal 1(7,7) 12 (92,3) 0,08 -

TARV: terapia antiretroviral.
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una asociacion positiva modesta entre bajo peso al
nacer e inicio de TARV combinada antes de las 28
semanas de gestacion. La incidencia acumulada de
bajo peso al nacer de los recién nacidos de madres que
recibieron TARV entre las 28 y 37 semanas es cero,
independientemente que recibieran monoterapia o
TARYV combinada.

Bajo el esquema lamivudina + zidovudina + nelfinavir,
la incidencia acumulada de bajo peso al nacer fue de
0,13. Los otros esquemas de tratamiento utilizados
con mayor frecuencia son el que incluye lamivudina
+ zidovudina en adicion con lopinavir + ritonavir
administrado a diez pacientes (5,81 %) y el que
incluye lopinavir + ritonavir en adicidon con duovir,
administrado a 9 pacientes (5,23 %). La incidencia
acumulada de bajo peso al nacer para dichos esquemas
fue, respectivamente, 0,10 y 0,22. El porcentaje de uso
de los demas esquemas es inferior a 1,75 %.

No hubo malformaciones congénitas. No hubo
progresion del SIDA en las embarazadas.

DISCUSION

En un periodo de 17 afios (2000 — 2017) fueron
atendidas en la consulta de alto riesgo obstétrico
médico (CAROM) de uno de los principales hospitales
del pais, el HUC, 33 754 embarazadas, de las cuales
551 tenian el diagnéstico de infeccion por VIH o
VIH/SIDA. Es de hacer notar que hubo un aumento
progresivo en la frecuencia de casos, habiéndose
presentado 32 en el bienio 2000-2001 y 76 en el bienio
2016-2017, es decir un incremento de 2,5 veces en todo
el periodo estudiado. Igualmente hay que remarcar que
la mayoria de las pacientes acudieron a la CAROM en
el tercer mes de la gestacion y por lo tanto el control
obstétrico se inici6 de manera tardia. No obstante, esto
no parece haber influido negativamente en el resultado
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de la transmision vertical del VIH, pues a pesar de eso
la aplicacion del TARV resulto bastante exitosa.

Las infecciones sobreagregadas (coinfecciones)
encontradas en pacientes embarazadas infectadas
con VIH ya han sido reportadas por diferentes
autores (8 - 10). En esta condicion (VIH/SIDA) se
ha demostrado que las coinfecciones dirigidas a la
placenta, las membranas fetales, el tracto genital y el
tejido mamario, asi como las infecciones sistémicas
maternas, aumentan el riesgo de transmision del VIH
de la madre al hijo. La coinfeccion activa estimula la
liberacion de citoquinas y agentes inflamatorios que
facilitan la replicacion del VIH en la célula infectada
a nivel local o sistémico; ademas estas citoquinas
aumentan la permeabilidad tisular y vascular, lo
que debilita las defensas naturales e incrementa la
permisividad de la trasmision del virus al recién nacido.
Muchas coinfecciones maternas pueden afectar la
transmision vertical del VIH, y algunas de ellas, como
la infeccion del tracto genital por el virus del herpes
simple o infecciones sistémicas como la hepatitis B,
pueden tener un impacto epidemiologico importante
en la trasmision materno fetal. El tratamiento de las
coinfecciones puede ayudar a reducir la incidencia de
la infeccion por el VIH en los recién nacidos y mejorar
la salud de las madres (11).

En este estudio se encontré que el 31,45 % de las
embarazadas VIH + presentaron anemia, con una
concentracion de hemoglobina que varié entre 7 y
10,9 g/dl. La anemia es el trastorno hematologico
mas comun en el embarazo y tiene el potencial de
producir resultados adversos, tales como bajo peso
del recién nacido, abortos espontaneos y reduccion
de la capacidad inmunitaria. La anemia del embarazo
se debe en parte a un proceso de dilucion secundario
a una discrepancia entre la tasa de aumento del
volumen plasmatico y la de la masa de globulos rojos
(eritrocitos) (12). Mientras que el volumen plasmatico
aumenta en un 25 % - 80 % entre la sexta y la
vigesimocuarta semana de gestacion, el aumento en la
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masa de gldbulos rojos es aproximadamente del 30 %
y ocurre entre la duodécima y trigésima sexta semana
de gestacion. Ademas de este proceso fisiologico, otras
posibles causas de anemia materna que el proveedor
de atencion médica debe evaluar cuidadosamente
incluyen deficiencias nutricionales tales como la
deficiencia de folato, de hierro, de vitaminas y
hemoglobinopatias, entre otras (13-15).

En el caso de la infeccion por el VIH, las citopenias
son las anomalias hematologicas mas comunes. Estas
se han asociado con varios factores, como el sexo, el
origen étnico, la ubicacion geografica y la presencia
de comorbilidades como la tuberculosis, la hepatitis
B y la candidiasis oral. Las citopenias se vuelven mas
frecuentes y con mayor gravedad a medida que la
infeccion por el VIH avanza y, a menudo, son fatales

(16).

Una revision sistematica de estudios que documentan
la prevalencia e incidencia de anemia en poblaciones
de pacientes infectadas por el VIH informo tasas de
prevalencia del 1,3 % al 95 % (17). En Europa y los
Estados Unidos, la anemia ocurre en aproximadamente
el 35 % - 65 % de los individuos antes o al inicio de
la terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA)
(18) y en Africa y Asia, la prevalencia varia entre
18 % y 77 % (16, 19). En Uganda, por ejemplo, el
ensayo DART inform6 una prevalencia de anemia
grado 4 (menores de 7 g) de 0,7 %, 2,0 %, 0,5 % y
< 0,5 % en las semanas de gestacion 4, 12, 24 y 36,
respectivamente, en embarazadas que iniciaron la
TARV de combinacion triple (19, 20), mientras que
Mugisha y cols. (21) encontraron una prevalencia de
anemia de 18,9 % de sujetos VIH positivos y 12,9 %
en sujetos negativos para VIH en una cohorte rural de
adultos infectados en una poblacién de Uganda.

La intensidad de la anemia progres6 a medida que
disminuia el contaje de células CD4. La presencia de
anemia se ha asociado con una progresion mas rapida
de la enfermedad y se ha demostrado que predice
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de forma independiente la supervivencia. Estudios
seleccionados indicaron una prevalencia general de
anemia del 7,2 % a 84 % y de trombocitopenia de
4,5 % a 26,2 % en los pacientes con HIV +. La
prevalencia de trombocitopenia y anemia se Vio
agravada por un recuento de linfocitos T CD4 +
< 200 células/ul, aumento de la carga viral y
coinfecciones o infecciones oportunistas. La
TARV muestra un efecto beneficioso, reduciendo
las frecuencias de trombocitopenia y anemia,
excepto en un régimen de TARV basado en
zidovudina, que empeora la condicién anémica
(22). El uso de TARGA ha conducido a una mejora
significativa en la supervivencia del paciente vy,
mas especificamente, en la anemia particularmente
grave, independientemente del uso de azidotimidina
(AZT) en el régimen terapéutico utilizado (23).

Las leucopenias que mostraron estas pacientes son
debidas a la infeccion con el VIH o al efecto colateral
de las drogas antirretrovirales o a una combinacion
de ambos factores. Con respecto a los pardmetros
inmunolégicos evaluados, se observé una disminucion
de la cantidad de linfocitos CD4 de la sangre y esta
reduccion estuvo directamente relacionada con la
carga viral de la paciente; también se observd un
efecto positivo (reversion de la linfopenia CD4) del
tratamiento antirretroviral, fenomeno que ha sido
reportado previamente por otros autores (24).

Antes de la introduccion de la terapia antirretroviral, en
una poblacion rural de Uganda, la tasa de disminucion
de linfocitos CD4 entre las mujeres infectadas por el
VIH que quedaron embarazadas fue mas acentuada
comparada con el periodo previo al embarazo, lo que
sugiere un efecto perjudicial de la gestacion en la
capacidad inmunitario de las pacientes (24). Un efecto
perjudicial del embarazo sobre el estado inmunitario
de las mujeres infectadas por el VIH también fue
encontrado en un estudio realizado en la India; sin
embargo, en un estudio reportado por Saada y cols.
(25), realizado en Francia ese efecto negativo no fue
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observado. Una revision sistematica y un metaanalisis
mostraron que, entre las mujeres infectadas por el
VIH, el impacto perjudicial del embarazo sobre la
supervivencia y la progresion de la enfermedad fue
mas comun en los paises en desarrollo que en los
paises desarrollados. El embarazo estuvo asociado con
un menor riesgo de progresion de la enfermedad por
VIH en la era del tratamiento antiretroviral activo (26,
27).

En este estudio se encontré que 23 recién nacidos
(11,3 % del total de la muestra) presentaron bajo peso
al nacer, de ellos el 95,7 % (n = 22) pertenecen al grupo
cuyas madres recibieron tratamiento antirretroviral
combinado y 4,3 % (n = 1) al grupo cuyas madres
no recibieron TARV. La incidencia acumulada que
se obtuvo en los recién nacidos con bajo peso al
nacimiento de madres que recibieron TARV de
cualquier tipo antes de las 28 semanas de gestacion
fue de 0,12 y el riesgo relativo en comparacion con las
que no recibieron TARV o la recibieron después de las
37 semanas de gestacion fue RR = 1,6. Esto sugiere
una modesta asociacion positiva entre bajo peso al
nacer y la exposicion del recién nacido durante la vida
fetal al recibir su madre tratamiento antirretroviral
combinado. Por otra parte, cuando no se recibié TARV
o este se inicio después de las 37 semanas, la incidencia
acumulada de bajo peso al nacer fue 0,08 y el riesgo
relativo fue cero (RR = 0) en los recién nacidos de
madres que recibieron monoterapia; esto podria
sugerir que la monoterapia no afecta el desarrollo
pondoestatural del feto o es un posible factor protector.

Barroso y cols. (28), en un estudio en Brasil,
informaron que las proporciones de parto
prematuro y bajo peso al nacer eran mas altas que
la prevalencia local brasilefia y se observd una
tendencia a proporciones mas altas de bajo peso al
nacer para la edad gestacional que la distribucion
poblacional esperada en esta pequefia casuistica de
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recién nacidos de embarazadas VIH + recibiendo
antirretrovirales, de bajos ingresos. También se
observo una tendencia a una mayor prevalencia de
nacimientos prematuros, bajo peso al nacer para la
edad gestacional en bebés nacidos de madres con
SIDA en comparacidén con madres infectadas por
el VIH sin SIDA. Los nifios nacidos de mujeres
infectadas por el VIH tienen un peso y una talla
promedio significativamente mas bajos al nacer,
independientemente del estado del VIH de los bebés,
en comparacion con los bebés nacidos de mujeres no
infectadas.

Darak y cols. (29) estudiaron a 516 mujeres
infectadas por el VIH que recibieron TARGA
(n = 192), en su mayoria sin inhibidor de la proteasa,
o azidotimidina (AZT) antes del parto, pero con
nevirapina intraparto (n = 324). Las mujeres en
TARGA tuvieron un 48 % de resultados adversos
en el embarazo, 25 % de partos prematuros y
34 % de nifios con bajo peso al nacer en comparacion
con 32 %, 13 % y 22 %, respectivamente, entre
las mujeres que toman AZT (29). Sin embargo,
Mofenson y cols. (30) no encontraron bajo peso al
nacer asociado con el uso de monoterapia o terapia
antirretroviral combinada en la profilaxis contra el
VIH.

Ha sido reportado un crecimiento deficiente de hasta
el 50 % de los nifios infectados por el VIH y que la
infeccion por VIH afecta negativamente el resultado
del embarazo; los nifios nacidos de mujeres infectadas
por el VIH tienen un peso y talla promedio al nacer
significativamente mas bajos, independientemente del
estatus de VIH de los bebés, en comparaciéon con los
bebés nacidos de mujeres no infectadas; sin embargo,
Culnane y cols. (31) no encontraron  asociacion
con efectos adversos como bajo peso al nacer, parto
pretérmino o inadecuado desarrollo pondoestatural en
recién nacidos de madres que recibieron AZT durante
la gestacion como monoterapia para la prevencion
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de la transmision vertical del VIH. Hankin y cols.
(32) encontraron que 266 recién nacidos de 34 a
36 semanas tuvieron un peso mayor que los recién
nacidos controles cuando se expusieron a terapia
antirretroviral combinada. Los 78 recién nacidos de
gestas de 34 a 36 semanas y exposicion a terapia de
combinacién alcanzaron su peso y talla mientras que
los nacidos antes de las 34 semanas lo hicieron mas
tarde que los no expuestos del mismo grupo de edad
gestacional (mediana: 15 vs. 7 meses; p = 0,004).

Se han reportado resultados contradictorios en relacion
con los resultados adversos de la terapia antirretroviral
activa administrada a las embarazadas VIH+. Arpadi
(33) estudi6 486 embarazadas HIV + y encontré que
la infeccion materna por VIH se asocid con riesgos
significativamente mayores de muerte fetal, nacidos
pretérmino, bajo peso al nacer y pequeiio para edad
gestacional, pero no con asfixia neonatal o defectos de
nacimiento. Cuando las embarazadas infectadas por
el VIH comenzaron la TARV en el segundo trimestre
o después, se observo que tanto la terapia mono/dual
como la TARGA tuvieron un efecto protector sobre la
muerte fetal en comparacion con la infeccion por VIH
no tratada. Los estudios europeos han demostrado que
la exposicion a cualquier terapia combinada aumenta
el riesgo de parto prematuro y bajo peso al nacer, o de
que suceda muerte fetal, siendo mas alto con el uso de
inhibidores de la proteasa (31, 32). En contraste con
estos hallazgos, varios estudios en EE. UU. y América
Latina no mostraron un mayor riesgo de resultados
adversos, aunque solo un informe de EE. UU mostr6
una correlacion positiva entre el uso de inhibidores de
proteasas y parto prematuro (34).

En un estudio colaborativo europeo se observd un
riesgo 2 veces mayor de parto prematuro y un riesgo
4 veces mayor de prematuridad grave en las mujeres
que comenzaron la terapia de combinacion antes de
la concepcion (35). Mas recientemente, se observé un
aumento de 3,4 veces en el riesgo de parto prematuro
en pacientes tratadas con TARGA en un estudio
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aleman/austriaco donde el 52 % de las pacientes ya
estaban siendo tratadas con TARGA para el momento
de la concepcion (36).

En este estudio la edad gestacional promedio en la
que se inici6 la TARV fue de 16 semanas, debido a
los riesgos potenciales ya establecidos con respecto
a la teratogenicidad de los esquemas combinados de
tratamiento y ademas por ser el protocolo institucional
el inicio de la TARV en el embarazo por encima de
las 15 semanas de gestacion. Es importante sefalar
que, las embarazadas que se incluyeron con TARV
iniciada previo a esta edad gestacional correspondian
a pacientes ya conocidas con diagnostico de VIH
antes del embarazo y que mantuvieron su tratamiento
posterior al inicio del mismo, mientras que los casos
registrados en edades gestacionales mas tardias
(25 semanas o mas) corresponden a pacientes cuyo
diagnostico de VIH se realizé durante la gestacion.

El bajo peso al nacer registrado en la investigacion
fue relativamente homogéneo independientemente
del esquema de terapia combinada utilizada; solo se
presentd un caso de macrosomia fetal, el cual estuvo
asociado al posible uso de farmacos inhibidores
de proteasas, y una posible diabetes gestacional no
diagnosticada durante el embarazo.

En conclusion, la cantidad de gestantes VIH+ aumento
desde el afio 2000 al 2017 en la CAROM del HUC
y la mayoria de ellas acudié a consulta obstétrica en
el tercer trimestre. Solo 31,45 % de ellas presento
anemia grave. La relacion CD4/CD8 en sangre de
estas pacientes fue encontrada por debajo de lo
normal, como se observa en los pacientes con VIH +.
Los niveles de CD4 de dichas gestantes del segundo
trimestre con anemia grave fueron mds bajos que
cuando la Hb estuvo mas alta, lo cual no sucedio en el
tercer trimestre, quizas por el grado de supresion viral
por el tratamiento. La mayoria de los neonatos con
bajo peso al nacer pertenecian al grupo cuya madre
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recibi6 terapia antirretroviral combinada mientras que
no hubo neonatos con bajo peso al nacer en el grupo
cuya madres recibieron monoterapia con zidovudina,
lo cual aparentemente sirvié como un factor protector.
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RESUMEN

Objetivo: Identificar los factores relevantes asociados al rechazo de la vasectomia, en la poblacion masculina de 30 a 60 aiios,
de Chile.

Métodos: La muestra fue encuestada a través de Google Forms, con un cuestionario que media las creencias sobre la vasectomia,
evaluada a través de una escala tipo Likert. Las pruebas estadisticas utilizadas fueron chi-cuadrado y la prueba exacta de
Fisher.

Resultados: Los factores que mds relevancia obtuvieron fueron la pertenencia a un grupo religioso y la region de residencia. El
100 % de los participantes que no se identificaban con ningun grupo religioso presentaron una menor percepcion negativa de
la vasectomia (p = 0,0435).

Conclusion: La vasectomia esta prejuiciada por falta de conocimientos y accesibilidad hacia ella. Por tanto, urge una mayor
difusion de sus beneficios en el sistema de salud publico y privado, asi también, implementar programas de accesibilidad para
hombres que no pretendan tener hijos a futuro.

Palabras clave: Vasectomia. Cirugia ambulatoria. Embarazo.

Factors associated with the rejection of the vasectomy contraceptive method in the male population of Chile.

SUMMARY
Objective: Identify relevant factors associated with vasectomy rejection in the male population of Chile, between 30 and 60
years.
Methodology: The sample was surveyed through Google Forms, with a questionnaire that measured beliefs towards vasectomy,
through a Likert-type scale. The statistical tests used were chi-square and Fisher s exact test.
Results: The most relevant factors were membership of a religious group and region of residence. Participants who did not
identify with any religious group had a lower negative perception of vasectom (p = 0,0435).
Conclusion: Vasectomy is prejudiced by lack of knowledge and accessibility to it. Therefore, there is an urgent need for greater
dissemination of its benefits in the public and private health system, also, implement accessibility programs for men who do not
intend to have children in the future.

Keywords: Vasectomy. Ambulatory Surgical Procedures. Pregnancy.

INTRODUCCION

La sexualidad es una dimension fundamental de las
personas, donde los géneros femenino y masculino
tienen la responsabilidad y deber de participacion
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activa en adquirir e informarse sobre los diferentes
métodos anticonceptivos, para mantener una adecuada
regulacion de la fertilidad (1). El Ministerio de Salud
de Chile ha asumido, para la definicion de sus politicas
de regulacion de la fertilidad, el concepto de Salud
Sexual y Reproductiva (2). Esto implica reconocer
que, para lograr un 6ptimo estado de salud, las personas
deben tener la posibilidad de reproducirse con riesgos
minimos de embarazos no deseados, pudiendo regular
su fertilidad, decidir libremente si tener o no hijos/as,
cuantos y cuando, y de disfrutar de una sexualidad
placentera y segura (2).
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La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) constata
que el uso de los anticonceptivos utilizados con mayor
frecuencia por parte de las mujeres y hombres de Chile,
tales como el inyectable mensual combinado, pildoras
anticonceptivas, dispositivo intrauterino y preservativo
masculino ha aumentado ligeramente de un 54,0 % en
1990 a un 57,4 % en 2015, y que en América Latina y
el Caribe el porcentaje ha permanecido en 66,7 % (3).

Conrespecto, a laregulacion de la fertilidad masculina,
el mercado actual ofrece los métodos anticonceptivos
de barrera, como son el preservativo y los espermicidas,
y la esterilizacion quirurgica o vasectomia que puede
realizarse en cualquier etapa de la vida reproductiva
del varén. Es un procedimiento de cirugia menor que
puede realizarse en forma ambulatoria, con anestesia
local y que no requiere un pabelldn quirGrgico
intrahospitalario (2).

En Chile, segun los registros del Servicio de Salud de
Nuble, solo se realizaron un total de 12 vasectomias
entre los afios 2018 y 2021 bajo el financiamiento del
sistema publico (4).

En cuanto a la prevalencia de la utilizacion de este
método anticonceptivo, se puede observar que existe
una diferente distribucion dependiendo del pais. Segun
un estudio realizado a hombres que utilizaban métodos
anticonceptivos, resultdé que, Canada presenta un
22,0 % de utilizacion de la vasectomia, China y Reino
Unido un 21,0 %; mientras India, Tailandia, Corea y
los Estados Unidos registran un valor aproximado al
12,0 % de utilizacion de la vasectomia, mientras que
los paises con menos prevalencia de utilizacion de
este método, son Filipinas y Cuba solo se reportan el
0,1 % (5). Segun la Encuesta Nacional de Demografia
y Salud realizada en Colombia destaca que para 2015,
la realizacion de la vasectomia tuvo una prevalencia
de 3,6 % (6).

Por otra parte, se evidencia una baja tasa de adherencia
del procedimiento por parte de los hombres, debido a la
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falta de interés de busqueda de informacion del tema, a
pesar de que la vasectomia es el método anticonceptivo
mas efectivo y definitivo que existe (7). Comparada
con la esterilizacion tubarica, la vasectomia tiene un
menor costo y por ende es mas accesible, sumado a
una alta tasa de éxito (99,7 %), mientras que la tasa
de complicaciones oscila entre el 1 y 2 % (8), siendo
las principales: dolor cronico, hidrocele, granuloma y
espermatocele (9).

La evaluacion al cabo de unos afios de los efectos de
la Conferencia Internacional sobre la Poblacion y el
Desarrollo celebrada en el Cairo en 1994, punto de
partida mundial en el fomento de la anticoncepcion
masculina, deja constatar la relacion entre el nivel de
desarrollo de los paises y el numero de vasectomias;
se evidencid que la falta de desarrollo social, tales
como, déficit economico y baja escolaridad, es un
determinante para la no realizacion de esta intervencion
quirargica (10).

La presente investigacion tuvo como objetivo
identificar y analizar factores relevantes asociados al
rechazo de la vasectomia (edad, nivel de educacion,
estado civil, religion y region de residencia) en la
poblacion masculina de Chile en un rango etario de
30 a 60 afios (11), lo que permitidé conocer factores
que influyen en el aumento de la realizacion de dicho
procedimiento. Dentro de los factores que influyen esta
la falta de educacion referente al tema, lo que provoca
desconocimiento en la poblaciéon masculina, conduce
a conceptos erroneos y, por lo tanto, un descenso en la
realizacion de la vasectomia (12).

En las regiones de Chile, no se ha levantado
informacion sobre este tema que permita
caracterizar a los usuarios, es por esto, que se busca
determinar factores relevantes que se asocien a la
falta de aceptabilidad de la vasectomia por parte
de la poblaciéon masculina chilena, mediante la
realizacion de encuestas.
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METODOS

El presente estudio estda disefado mediante la
metodologia del enfoque cuantitativo, analitico
y transversal. Esta enfocado en la percepcion e
identificacion de los factores que interfieren en la
realizacion de la vasectomia en la poblacion masculina
de Chile, durante 2022 (13).

Segun el Instituto Nacional de Estadistica (INE), al
afio 2017 el total de hombres de 30 a 60 afios, alcanzo
a 3 997 923 habitantes (14). Se estudié una muestra
de 380 hombres, con un nivel de confianza, 1 - o =
0,95, p0= 0,95, con una precision épsilon 0,05 (15); la
seleccion de la muestra fue por conveniencia.

Se utilizé un cuestionario validado por el Instituto
de Investigaciones Psicologicas, realizado por
la Universidad Veracruzana de México (16). Se
realizd una adaptacion, en la cual se afiadieron items
sociodemograficos y posteriormente, se realizd una
validacion de contenido por juicio de expertos de la
Universidad Adventista de Chile. Dicho cuestionario
estd compuesto por 27 items; se realizd en linea,
a través de un formulario Google Forms, con una
escala tipo Likert de 5 puntos que va desde “1” muy
en desacuerdo a “5” muy de acuerdo; obteniéndose
un minimo de 27 puntos y un maximo de 135 puntos.
Consta de cuatro factores a) disminucion de la virilidad,
b) beneficios, c) miedo a la cirugia, d) percepcion
negativa. El cuestionario fue difundido por todo Chile,
mediante diferentes medios digitales, tales como
Instagram, WhatsApp, Facebook, Messenger 'y correo
electronico. Posteriormente se tabularon y analizaron
los datos mediante el programa Excel y el programa de
software estadistico SPSS 25. Se utilizaron estadisticas
descriptivas para poder presentar los datos cualitativos
mediante tablas de frecuencia y porcentaje, y los datos
cuantitativos se presentaron mediante promedios
y desviacion estandar, y se usd la prueba de chi-
cuadrado y la prueba exacta de Fisher para comparar
la asociacion entre las variables.
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Esta investigacion, se realizd de acuerdo a tres
principios éticos basicos: a) respeto a la autonomia,
b) la proteccion de las personas con autonomia
menoscabada o disminuida, c¢) justicia (17). Contd
con la aprobacion del Comité Etico Cientifico de la
Universidad Adventista de Chile. Los participantes
firmaron un formulario de consentimiento informado.

RESULTADOS

La muestra obtenida estuvo compuesta por 243
participantes, con una edad promedio de 37,82 +
8,53. La edad, nivel de educacion o el estado civil no
mostraron diferencias estadisticamente significativas
en el acuerdo o desacuerdo con los cuatro factores
estudiados con relacion a la vasectomia.

Entre los datos mas destacados de las caracteristicas
sociodemograficas, la religion influyé en Ia
percepcion negativa de la vasectomia. El 100 %
de los participantes que indicaron no identificarse
con ningin grupo religioso y el 95,1 % que si se
identificaron con un grupos religioso, obtuvieron
24 o menos puntos, es decir, todas sus respuestas o
casi todas indicaba que estaban “ni de acuerdo ni en
desacuerdo/en desacuerdo/muy en desacuerdo” con la
percepcion negativa de la vasectomia; solo el 4,90 %
de los participantes que si se identificaron con algin
grupo religioso o indicaron otra alternativa obtuvieron
25 o mas puntos, es decir, estaban de acuerdo/muy de
acuerdo con una percepcion negativa de la vasectomia
(tabla 1) (p = 0,0435).

En cuanto a la percepcion negativa de la vasectomia
en relacion a las regiones de Chile (Metropolitana,
Nuble, Biobio y otras regiones), el 100,00 % de la
region Metropolitana, el 97,6 % de los participantes
de la region de Nuble, el 96,6 % de la region de Biobio
el 94,1 % de otras regiones obtuvieron 24 o menos
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Tabla 1. Percepcion negativa de la vasectomia e
identificacion con algin grupo religioso

Percepcion negativa

Identificacion con de la vasectomia

algtin grupo religioso

<24 puntos > 25 puntos
No 100 (100) 0
Siu otro 136 (95,1) 7 (4,9)
Total 236 (97,1) 7(2,9)

< 24 puntos: ni de acuerdo ni en desacuerdo/en desacuerdo/
muy en desacuerdo; > 25 puntos: de acuerdo/muy de
acuerdo

Prueba exacta de Fisher (p = 0,0435)

puntos (ni de acuerdo ni en desacuerdo/en desacuerdo/
muy en desacuerdo con la percepcion negativa de la
vasectomia) (tabla 2) (p > 0,05).

Al evaluar la relacion entre el estado laboral y el
miedo a la cirugia, se observd que, el 97,4 % de los
trabajadores o empleados independientes, el 95,5 %
de los trabajadores o empleados dependientes y el
94,4 % de los empresarios o directivos de una empresa
o0 institucion obtuvieron 9 o menos puntos, es decir,
eran indiferentes o estaban en desacuerdo con el miedo
a la cirugia de la vasectomia, pero solo el 57,1 % de
los cesantes obtuvieron 9 o menos puntos (tabla 3)
(» =0,0047).

Tabla 2. Percepcion negativa y regiones

Percepcion negativa

Region de residencia

<24 puntos > 25 puntos
Otras regiones 32 (94,1) 2(5,9)
Metropolitana 37 (100) 0
Nuble 83 (97,6) 2(24)
Biobio 84 (96,6) 3(3.4)
Total 236 (97,1) 7(2,9)

< 24 puntos: ni de acuerdo ni en desacuerdo/en desacuerdo/
muy en desacuerdo; > 25 puntos: de acuerdo/muy de
acuerdo
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Tabla 3. Miedo a la cirugia en la
vasectomia y estado laboral

Miedo a la cirugia
Estado laboral

<9 puntos > 10 puntos

Trabajador o empleado

dependiente 170 (95,0) 26,0
Trabajador o empleado

independiente 38 (97.4) 1(2.6)
Empresario o d.1rec.t1V0' fie 17 (94.4) 1 (5.6)
una empresa o institucion

Cesante 4(57,1) 3(42,9)
Total 229 (94,2) 14 (5,8)

<9 puntos: ni de acuerdo ni en desacuerdo/en desacuerdo/
muy en desacuerdo; > 9 puntos: de acuerdo/muy de acuerdo

En relacion con el nivel de educacion y el factor de
miedo a la cirugia, el 95,9 % de los que contaban con
estudios superiores obtuvieron 9 o menos puntos, es
decir, todas sus respuestas o casi todas indicaba que
estaban en desacuerdo o indiferentes con el miedo a la
cirugia de la vasectomia. Entre los participantes que no
contaban con estudios superiores el 90,4 % obtuvieron
9 0 menos puntos (tabla 4) (p > 0,05).

En cuanto a los beneficios asociados a la vasectomia
con relacion a las regiones de Chile (Metropolitana,
Nuble, Biobio y otras regiones), el 59,5 % de los

Tabla 4. Miedo a la cirugia en la vasectomia
y nivel de educacion

Miedo a la cirugia

Nivel de educacion

<9 puntos > 10 puntos
Estudios superiores 163 (95.,9) 7(@4,1)
Otros 66 (90,4) 7 (9,6)
Total 229 (94,2) 14 (5,8)

<9 puntos: ni de acuerdo ni en desacuerdo/en desacuerdo/
muy en desacuerdo; > 9 puntos: de acuerdo/muy de acuerdo
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Tabla 5. Beneficios de la vasectomia y regiones

Beneficios

Region de
residencia

Indiferente/
en desacuerdo/
muy en desacuerdo

de acuerdo/
muy de acuerdo

Otras regiones 13 (38,2) 21(61,8)
Metropolitana 15 (40,5) 22 (59,5)
Nuble 51 (60) 34 (40)

Biobio 54 (62,1) 33(37,9)
Total 133 (54,7) 110 (45,3)

chi? = 9,585; p = 0,022

participantes de la regién Metropolitana estuvieron
de acuerdo/muy de acuerdo con los beneficios de la
vasectomia. Por contraste, el 60 % de los participantes
de la region de Nuble manifestaron estar indiferentes o
en desacuerdo. El resto de las regiones se presenta en
la tabla 5 (chi* = 9,585; p = 0,022).

En cuanto a la variable nivel de educacion y el factor
beneficios de la vasectomia, dio como resultado que
el 53,5 % de los participantes con estudios superiores
indicaron no estar “ni de acuerdo ni en desacuerdo/en
desacuerdo/muy en desacuerdo” con los beneficios de
la vasectomia, mientras que el 46,5 % indicaron estar
“de acuerdo/muy de acuerdo” con los beneficios. Los
participantes que no contaban con estudios superiores
presentaron porcentajes similares (p > 0,05) (tabla 6).

Tabla 6. Beneficios de la vasectomia
y nivel de educacion

Beneficios

Indiferente/
en desacuerdo/
muy en desacuerdo

Nivel educativo de acuerdo/

muy de acuerdo

Estudios superiores 91 (53.5) 79 (46,5)
Otros 42 (57,5) 31(42,5)
Total 133 (54,7) 110 (45,3)
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DISCUSION

Con relacion a los resultados de la presente
investigacion, se ha demostrado que existen diferencias
con respecto a la percepcion negativa de la vasectomia
entre los que se identifican con algiin grupo religioso y
los que no, no obstante el 95,1 % de los participantes
que se identificaron con algin grupo religioso y
100 % de los que no se identifican, estaban en
desacuerdo con una percepcion negativa de la
vasectomia, lo que se traduce como un acuerdo con
el procedimiento, independiente del grupo religioso.
Las diferencias entre los que estdn de acuerdo y en
desacuerdo fueron significativas. Renteria (18), en
Perti, registro que el 79,5 % de los participantes que
aceptan la vasectomia se encuentra dentro de un grupo
religioso. Lo que pareciera indicar que en Chile los
hombres de 30 a 60 afios, sea que pertenezcan o no
a un grupo religioso, presentan un elevado porcentaje
de desacuerdo con una percepcion negativa de la
vasectomia y, por lo tanto, ello contribuye a una mayor
aceptacion de este método.

Se observo que no hubo influencia de la region a la que
pertenecian los individuos y la percepcion negativa
hacia el método, con frecuencias que oscilaron entre
94,1 % y 100 % segln la region. Segiun un estudio
realizado en M¢éxico, que encuestd a 218 hombres
pertenecientes a zonas rurales del pais, el 51,8 %
de los campesinos no tenian una decision soélida
sobre la aceptacion o rechazo de la vasectomia, y el
74,1 % de los campesinos no aceptaban la cirugia (21).
Este contraste porcentual confirma que en el presente
estudio los participantes fueron mayormente aquellos
que pertenecian a los ambitos sociales mas proclives a
la aceptacion de la vasectomia.

Cuando se evalud la relacion entre el miedo a la
cirugia y el estado laboral, el 94,2 % estuvo en
desacuerdo, independientemente de la condicion
laboral, lo cual hace pensar que un elevado porcentaje
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aceptaria el procedimiento. Renteria (18) reportd que
el 58,9 % presentaron una percepcion negativa de la
vasectomia y no la aceptarian la vasectomia como una
opcion, considerando que asi evitarian tener mas hijos
y reduciria sus gastos en el hogar ya que la mayoria
trabaja como obrero. Esto apunta a que en Chile
pareciera que la vasectomia podria tener una mayor
aceptacion que en otros paises de Latinoamérica.

En lo que respecta al miedo de la vasectomia y
nivel de educacidn, no se encontraron diferencias
significativas, con elevados porcentajes de rechazo al
miedo en ambos grupos. Esto contrasta con el estudio
de Elizondo (19) en Costa Rica, quien demostro
que existen diferencias importantes en las actitudes
hacia la vasectomia con respecto al nivel educativo.
Los participantes con educacion basica reportaron
las actitudes mas negativas en comparacién con las
personas de educacion superior. Esta discrepancia
probablemente es debida a que en el presente estudio
la muestra fue por conveniencia, del total de 243
participantes declararon estudios superiores 170, es
decir, el 69,93 %, lo que indica que la participacion
voluntaria en este tipo de encuestas esta sesgada hacia
los sectores sociales mas proclives a la aceptacion de
la vasectomia, lo que probablemente también sucedid
entre los participantes sin estudios superiores.

Otra de las variables consideradas fueron los beneficios
asociados a la vasectomia con relacion a las regiones de
Chile (Metropolitana, Nuble, Biobio y otras regiones).
El porcentaje que obtuvo mayor significancia fue en la
Region Metropolitana (59,45 %) seguido de manera
decreciente en la Region de Nuble (40,00 %), Region
de Biobio (37,93 %), y el resto de las otras regiones
(61,76 %). En total, cerca de la mitad, esta de acuerdo
con que la vasectomia ofrece beneficios.

Tampoco hubo diferencias con relacion a la percepcion
de beneficios del procedimiento y el nivel educativo.
Se realiz6 una encuesta a un grupo de hombres
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entre 25 a 70 afios, en la Universidad Autonoma de
Aguascalientes de México que reportd como resultado
que el 97,3 % de los hombres obtuvo actitudes mas
positivas hacia la vasectomia por medio del factor
“Beneficios” (20).

Se puede concluir que en el grupo entrevistado hubo
un porcentaje elevado de aceptacion de la vasectomia.
Dentro de los factores que mas influyeron en el rechazo
hacia la percepcion negativa de la vasectomia, fue el
identificarse con algin grupo religioso y la region de
residencia. El miedo a la cirugia fue poco descrito
y no se relacion6 con el estado laboral, ni el nivel
educativo. Finalmente, los beneficios se percibieron
independientemente del nivel educativo y la region de
residencia.

Como limitaciones del estudio, al ser la muestra
estudiada seleccionada por conveniencia no permite
que los resultados puedan inferirse a la poblacion.
No obstante, los resultados obtenidos permiten
suponer que los sectores sociales con un mayor nivel
de educacion e informacion son los mas proclives a
manifestar su opinion favorable sobre la vasectomia.
Cabe suponer que contar con un proceso educativo en
salud eficaz y orientado a la prevencion, seria el medio
mas eficaz para la aceptacion del uso de la vasectomia
como medio anticonceptivo.
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RESUMEN

La colestasis intrahepatica del embarazo es producida por una disfuncion de los hepatocitos, propia de la gestacion. Las
concentraciones elevadas de hormonas sexuales y la predisposicion genética parecen ser factores importantes para su
desarrollo. La incidencia depende de la composicion étnica de la poblacion y de los criterios diagnosticos utilizados. Estd
caracterizada por prurito creciente y persistente, aumento de las concentraciones de dcidos biliares, generalmente a finales
del segundo o tercer trimestre del embarazo. Lleva a la aparicion de hipoxia uteroplacentaria que aumenta el riesgo de liquido
amniotico meconial, parto pretérmino, preeclampsia, hemorragia posparto, sindrome de dificultad respiratoria del neonato
y muerte perinatal. El manejo terapéutico esta dirigido a reducir los sintomas clinicos, normalizar los cambios bioquimicos
maternos y prevenir complicaciones fetales. El tratamiento farmacoldgico principal consiste en la administracion de acido
ursodesoxicolico. El objetivo de esta investigacion es evaluar el diagnostico y manejo de la colestasis intrahepatica del
embarazo.

Palabras clave: Colestasis intrahepatica del embarazo, Embarazo, Colestasis, Colestasis obstétrica.

Diagnosis and management of intrahepatic cholestasis in pregnancy.
SUMMARY

Intrahepatic cholestasis of pregnancy is caused by a dysfunction of the hepatocytes, typical of pregnancy. High concentrations
of sex hormones and genetic predisposition appear to be important factors for their development. The incidence depends on
the ethnic composition of the population and the diagnostic criteria used. It is characterized by increasing and persistent
pruritus, increased concentrations of bile acids, usually in the late second or third trimester of pregnancy. It leads to the
occurrence of uteroplacental hypoxia that increases the risk of meconium amniotic fluid, preterm delivery, preeclampsia,
postpartum hemorrhage, neonatal respiratory distress syndrome, and perinatal death. Therapeutic management is aimed
at reducing clinical symptoms, normalizing maternal biochemical changes, and preventing fetal complications. The main
pharmacological treatment consists of the administration of ursodeoxycholic acid. The objective of this research is to evaluate

the diagnosis and management of intrahepatic cholestasis of pregnancy.

Keywords: Intrahepatic cholestasis of pregnancy, Pregnancy, Cholestasis, Obstetric cholestasis.

INTRODUCCION

La colestasis intrahepatica del embarazo (CIE) es
una disfuncién hepatica propia del embarazo. La
alteracion de la funcion hepatica durante el embarazo
también puede producirse en casos diagnosticados
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con el sindrome HELLP y esteatosis hepatica
aguda, entre otros (cuadro 1) (1). Esta condicion
estd caracterizada por prurito cutdneo creciente y
persistente, que inicialmente afecta pies y manos, pero
puede extenderse al resto del cuerpo. Generalmente,
aparece en el tercer trimestre del embarazo, pero cada
vez existen informes de casos de aparicion mas precoz
(2-4).

La prevalencia de CIE varia entre 0,3 % y 28 %
dependiendo de la region geografica, grupo étnico y
factores ambientales. En Estados Unidos de América,
la prevalencia varia entre 0,32 %y 5,6 %. Su incidencia
en Europa varia desde 0,5 % en Italia y Espafia, hasta
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Cuadro 1. Diferentes disfunciones hepaticas durante el embarazo

. Colestasis . , .
C Voémitos . i Preeclampsia — Sindrome Esteatosis
Condicion . . intrahepatica . -
incoercibles eclampsia HELLP hepatica aguda
del embarazo
Trimestre de .
., Primer Segundo y tercero Tercer Tercer Tercer
aparicion
Frecuencia (%) 0,3-2,0 0,1-1,5 5-10 0,2-0,6 0,01
Nauseas, vomitos, Prurito, elevacion Hipertension Hipertension Nauseas, vomitos,
deshidratacion, de enzimas arterial, edema, arterial, edema, hipoglucemia,
Clinica trastornos hepaticas y de proteinuria, CID, proteinuria, acidosis lactica,
electroliticos y acidos biliares,  enzimas hepaticas enzimas hepaticas enzimas hepaticas
vitaminicos ictericia ocasional. elevadas elevadas elevadas
Inanicion, Microcoagulos, Microcoagulos,
trastornos de depositos de depositos de
. la motilidad Factores fibrina, disfuncion fibrina, disfuncion Esteatosis
Patogénesis . . . .
gastrica, factores hormonales endotelial, endotelial, microvascular
hormonales y activacion de activacion de
psicologicos coagulacion coagulacion
Mutacion de
la 3-hidroxil
coenzima A Mutacion Remodelacion Remodelacion
deshidrogenasa MDR3 y de vascular, vascular, Mutacién
Sustrato genético de cadena larga la proteina peroxidacion peroxidacion LCHAD
(LCHAD), exportadora de lipidica, factores  lipidica, factores
Deficiencia sales biliares inmunitarios inmunitarios
de palmitoil-
transferasa
Interrupcion
Suplementos o Estabilizacion . del embarazo,
. . Acido urso- Interrupcion del .
Tratamiento de deficiencias, . y control de la plasmaféresis,
S desoxicolico . embarazo
antieméticos presion trasplante de
higado
En las personas
. con la mutacioén
Recurrencias Frecuente 50 % — 70 % Raro Raro
4 v ° ° LCHAD, son
frecuentes

CID: coagulacion intravascular diseminada; MDR3:proteina de resistencia a multifarmacos 3; LCHAD: deficiencia de
hidroxiacil-CoA deshidrogenasa de cadena larga.
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1,5 % en los paises escandinavos. La tasa de incidencia
mas alta reportada es de 27 % en los indios araucanos
chilenos (4-6).

La manifestacion clinica caracteristica del CIE es el
prurito que esta acompafiado de alteraciones de las
pruebas de laboratorio, concentraciones elevadas
de transaminasas, gamma-glutamiltranspeptidasa,
fosfatasa alcalina y dacidos biliares. Tiene buen
prondstico materno, pero a menudo tiene consecuencias
fetales graves, con mayor riesgo de prematuridad y
muerte intrauterina (1, 3). El objetivo de esta revision
es evaluar los diferentes aspectos del diagndstico y
manejo de la CIE.

ETIOLOGIA

Laetiologiadela CIE es desconocida. Esunadisfuncion
hepato-celular transitoria, exclusiva del embarazo.
Durante el embarazo, se produce enlentecimiento del
flujo de bilis en el tejido hepatico, como consecuencia
del engrosamiento de las vias biliares por efectos de las
hormonas esteroideas, principalmente la progesterona,
sobre la vesicula biliar y los conductos biliares. La
relajacion de la musculatura lisa inducida por estas
hormonas también produce disfuncion discinética que
contribuye a la alteracion del flujo biliar (7).

Una posible causa de la CIE es el cambio en la
composicion de la bilis con predominio de la
proporcion de 4cidos biliares hidrofobos sobre
los hidréfilos durante el embarazo. Los efectos
hormonales (concentraciones séricas elevadas de
progesterona e hipersensibilidad a los estrogenos) son
otra posible causa de esta condicion. Los embarazos
complicados con CIE presentan concentraciones
altas de sulfuros de progesterona, superiores a las
observadas en embazadas sanas. Estos metabolitos
sulfatados tienen la capacidad de inhibir en forma

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

competitiva el metabolismo de los acidos biliares y
el colesterol (1). Junto con los acidos biliares, activan
el receptor de acidos biliares también conocido como
receptor X fernesoide (FXR) o actfian sobre el receptor
nuclear 1H4. El higado tiene la mayor densidad del
receptor FXR y sus ligandos naturales son los acidos
biliares. La funcién mas importante de este receptor
es la supresion de la sintesis de &cidos biliares a partir
del colesterol, actuando sobre la enzima colesterol
7-alfa hidroxilasa. El receptor también interviene en el
metabolismo hepatico de triglicéridos (7).

Los sulfuros de progesterona también pueden inhibir
las proteinas transportadoras, como la proteina hepatica
basolateral transportadora de sodio-taurocolato y la
proteina transportadora de sales biliares, que regulan
el transporte de bilis y acidos biliares en el ciclo
hepatobiliar. Ambas son responsables del transporte
transmembrana de taurocolatos y otros colatos
conjugados a la bilis, que son determinantes de la
formacion y el flujo de bilis hepatico. La inhibicion de
las funciones de estas proteinas provoca aumento del
riesgo de colestasis e hipercolanemia (8, 9). Los dafios
del receptor de hormonas esteroideas y xenobidticos
también conducen al desarrollo de CIE (8).

Varios estudios han demostrado que la 3a,5a-
tetrahidroprogesterona, un metabolito de la
progesterona, estd elevado en embarazadas con
CIE. Su asociacion con altas concentraciones de
acido colico exacerba la hipercolanemia y altera la
expresion de los genes responsables de la homeostasis
de los 4cidos biliares. El resultado es la inhibicion del
receptor FXR, disminucion del flujo de acidos biliares
y secrecion del factor de crecimiento de fibroblastos
19 (10). Este factor regula la sintesis de acidos biliares
y modifica el metabolismo lipidico (11).

Los factores genéticos también tienen impacto en la
patogénesis de la CIE, relacionada con la aparicion
familiar de esta condicion. Una de las mutaciones
mas comunes asociadas a la CIE es la mutacion del
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gen que regula la sintesis de proteina 2 de resistencia
a multiples drogas-3 (MDR-3) codificada por el gen
ABCB4. Esta mutacion provoca alteraciones de la
funcion de los sistemas de transporte para la secrecion
de bilis, modificando el transporte de fosfolipidos
en los hepatocitos. El transporte de acidos biliares
también puede verse afectado por las alteraciones
de la proteina 2 asociada a resistencia a multiples
medicamentos. Esta mutacion es comun en pacientes
con CIE (11).

Los polimorfismos de nucleétido tinico que afectan al
gen ABCB4 de la proteina MDR3 y al gen ABCB11
de la proteina transportadora de sales biliares también
parecen ser importantes en la patogénesis de la CIE
(12). Otras causas genéticas incluyen mutaciones del
segundo par del cromosoma autosémico en la region
p-23, una mutacion del gen que codifica la enzima
convertidora de angiotensina (12).

Los factores de riesgo para CIE incluyen: vomitos
incoercibles durante el primer trimestre, embarazo
por fecundacion in vitro (debido al uso de dosis
elevadas de farmacos que sobrecargan la funcion
hepatica), embarazo multiple, infeccion por hepatitis
C, antecedentes familiares de CIE y edad materna
avanzada (13, 14).

CUADRO CLINICO

El sintoma principal de la CIE es el prurito, producto
de la acumulacion de sales de acidos biliares en el
tejido subcutaneo, los cuales son capaces de producir
irritacion de las terminaciones nerviosas sensoriales.
Este sintoma esta presente en 98 % de los casos.
El aumento del prurito puede indicar aumento de
los depdsitos de 4cidos biliares y progresion de la
enfermedad. La intensidad puede ser clasificada como
a) leve, si no perturba el suefio, b) moderada, cuando
afecta el suefio y despierta al paciente y c) grave,
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cuando interfiere con las actividades cotidianas de
la paciente. Al principio, solo afecta manos y pies,
pero a medida que avanza la enfermedad, afecta las
extremidades, espalda y abdomen. En ocasiones puede
complicarse con sobreinfeccion bacteriana (15).

La ictericia y decoloracion de las heces son poco
frecuentes y aparecen generalmente 4 semanas después
del inicio del prurito. Esta complicacién ocurre en
cerca del 17 % de los casos de CIE (1).

HALLAZGOS DE LABORATORIO

Durante el embarazo normal existe aumento de las
concentraciones de acidos biliares comparado con
mujeres no embarazadas. A medida que avanza el
embarazo, las concentraciones de acidos biliares
alcanzan valores de hasta 3 umol/l, lo cual depende
en forma marcada de los dihidroxiacidos biliares
conjugados con taurina. El diagnostico de CIE es
realizado cuando los valores superan el valor de 10
umol/l. Dependiendo de las concentraciones de acidos
biliares, la CIE puede dividirse en leve (entre 10 y 20
pmol/L), moderada (entre 20 y 40 umol/L) y grave
(mayor de 40 pumol/L) (15).

El diagndstico bioquimico de la CIE también debe
contar con el aumento de las concentraciones de
aminotransferasas (entre 3 y 10 veces por encima
del wvalor de laboratorio considerado normal).
Cuan mayores sean las concentraciones, mayor
es el dafio hepatocelular. Los valores de alfa-
butirato deshidrogenasa también estan elevados. La
hiperbilirrubinemia es rara y alcanza valores entre 1,5 -
4 mg/dL. En algunos casos, también puede observarse
alteraciones de perfil lipidico con elevacién de las
concentraciones de triglicéridos y lipoproteinas de
baja densidad, ligera acidosis metabolica y alteracion
de prueba de tolerancia oral a la glucosa (15).

Rev Obstet Ginecol Venez



DIAGNOSTICO Y MANEJO DE LA COLESTASIS INTRAHEPATICA EN EL EMBARAZO

COMPLICACIONES MATERNAS Y
PERINATALES

Los acidos biliares aumentan la sensibilidad del
musculo liso a la oxitocina y disminuyen el umbral
de excitabilidad de la célula muscular lisa. Producen
aumento de las concentraciones de calcio intracelular
y aumento del numero de receptores de oxitocina.
También estimulan la sintesis de prostaglandinas
y modifican la sintesis de hormonas esteroideas.
Por esta via, el aumento de las concentraciones
de acidos biliares aumenta el riesgo de parto
pretérmino. Asi mismo, estimula el peristaltismo
intestinal fetal y la liberacion de meconio. Los
efectos de los acidos biliares sobre la vasculatura
aun no han sido plenamente establecidos, pero
pueden producir vasoconstriccion, lo cual produce
hipoxia intrauterina fetal. La presencia de estos en
el liquido amnidtico aumenta el riesgo de sindrome
de aspiracion meconial e insuficiencia respiratoria
que requiere tratamiento en la unidad de cuidados
intensivos neonatales (5).

Los acidos biliares hidrofobicos tienen afinidad
por las membranas celulares fosfolipidicas. Sus
elevadas concentraciones en exceso (en especial
del éacido colico), tienen efectos perjudiciales
sobre la membrana celular, provocando cambios
en el transporte activo/pasivo y aumento de la
permeabilidad. La funcién mitocondrial también
es modificada, llevando al aumento de los procesos
oxidativos intracelulares, peroxidacion lipidica
y dafio celular. Los acidos biliares hidrofobicos
activan las células de Kupffer, que liberan radicales
libres, exacerban el estrés oxidativo llevando a
dafio de la membrana celular (13).

Lalesion de los hepatocitos puede inducir alteracion
en la produccion de proteinas, de la coagulacion,
como consecuencia de esto existe aumento de
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la fibrindlisis, de la sintesis de plasmina, de las
concentraciones de fibrinégeno y de productos de
degradacion de la fibrina y del dimero D. También
existe disminucion de la sintesis de antitrombina
III (2). La deficiencia de selenio y glutation y el
aumento de las concentraciones de acido erticico
también pueden contribuir a estos efectos (13).

Estudios de embarazos complicados por CIE
muestran mayor riesgo de hipoxia intrauterina
(44 %) y de muerte intrauterina posterior a las 37
semanas (4 %). Aproximadamente 27 % de los
casos muestran evidencia de meconio en el liquido
amniotico, asociado con aumento del riesgo de
sindrome de dificultad respiratoria, neumonia y
atelectasia neonatal. Existe evidencia de asociacion
entre la CIE con la aparicion de preeclampsia. La
hipertension puede manifestarse clinicamente
entre 2 y 4 semanas después de la aparicion de los
sintomas de CIE. El primer cambio detectable es
la proteinuria seguida de la hipertension arterial
(15). Finalmente, existe evidencia que demuestra
mayor riesgo de parto pretérmino, interrupcion
del embarazo por cesarea (cercano al 36 %) y
hemorragia posparto (aproximadamente 22 %) en
las pacientes con diagnostico de CIE comparada
con embarazadas sanas (16).

El aumento del riesgo de muerte fetal intrauterina
puede deberse al efecto de los acidos biliares sobre
la vascularizacidon uteroplacentaria, que provoca
aumento de la resistencia vascular periférica y
disminucion del flujo sanguineo placentario. Otro
mecanismo propuesto es el estimulo directo de
los 4cidos biliares sobre el miocardio fetal que
produce arritmias y asistolia. La falta de reservas
de glucdgeno hepatico tanto en la madre como en
el feto puede causar hipoglucemia marcada, que
también puede ser otro factor de riesgo (6).
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MANEJO

Elobjetivo del tratamiento conservador de las pacientes
con CIE es disminuir las concentraciones de acidos
biliares hidrofobos sustituyéndolos por hidrofilos
naturales como el 4cido ursodesoxicdlico (UDCA).
Este desplaza los acidos hidrofobos de las membranas
celulares, estabilizandolas y provocando aumento de
la excrecion urinaria de sulfuros de progesterona. Este
es administrado por via oral a dosis de 10-16 mg/Kg/
dia, dos o tres veces al dia, alcanzando una dosis de
250-300 mg (17, 18). La administracion de UDCA
en embarazadas con CIE y tiempo de protrombina
prolongado puede disminuirse en dosis de 10 mg/Kg/
dia para minimizar el riesgo de hemorragia posparto,
asociada a deficiencia de vitamina K (factores II, VII,
Xy X) (19).

El seguimiento de las pacientes con CIE consiste
en vigilancia fetal y control de los parametros
bioquimicos. Es necesario sugerir una dieta de facil
digestion y baja en grasas. La vigilancia fetal debe
incluir la evaluacion de los movimientos fetales,
cardiotocografia y ecografia regular. La utilidad de
la ecografia doppler para evaluar el flujo vascular
aun es controversial en estos casos (20-22). Las
pruebas bioquimicas, como determinacion de
las concentraciones de acidos biliares, enzimas
hepaticas y perfil de coagulacion, deben realizarse
en forma semanal (17).

Existen informes de casos de CIE resistentes al
tratamiento con UDCA, por lo que son necesarias
otras opciones terapéuticas, como el bloqueo
de receptores para modificar la composicion y
formacion de la bilis. Este grupo de sustancias
incluye el antagonista nuclear del FXR, bloqueador
del receptor o activado por proliferadores
peroxisomales, del receptor X de pregnano, del
receptor 4 del factor de crecimiento de fibroblastos
de membrana, del transportador apical de sales
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biliares dependientes de sodio y del receptor
4 del factor de crecimiento de fibroblastos de
membrana (19, 20). También existe la posibilidad
de utilizar s-adenosilmetionina junto con UDCA
en el tratamiento de la CIE, mediante una accion
sinérgica para reducir las concentraciones de acidos
biliares (23, 24).

En ausencia de mejoria clinica y de los marcadores
bioquimicos de la CIE, debe considerarse
la interrupcion del embarazo posterior a la
administraciéon de betametasona para la induccion
de la maduracion pulmonar fetal, a pesar del riesgo
de complicaciones hemorragicas en el sistema
nervioso central fetal, y el uso de plasmaféresis
(21, 22).

El momento de la interrupcion del embarazo
depende de las concentraciones séricas de acidos
biliares. Las concentraciones entre 10-39 pumol/L
permitirian interrumpir el embarazo después de
las 38 semanas, mientras que concentraciones
entre 40-99 umol/L permitirian esperar un periodo
de dos semanas. Los valores superiores a 100
umol/L llevan a interrupcion casi inmediata del
embarazo (24, 25). Es necesario considerar que
el riesgo de hipoxia fetal intrauterina aumenta
después, al término del embarazo, incluso en casos
de CIE moderada. El tipo de parto dependera de
las condiciones maternas y de las posibilidades de
éxito de la induccion (26, 27).

El tratamiento de las embarazadas con antecedentes
de CIE debe estar basado en la profilaxis con una
dieta rica en grasas vegetales y suplementacion
de selenio y vitamina E desde el primer trimestre.
Todo esto debido a que estas mujeres tienen
una probabilidad de 60 % de reapariciéon de la
enfermedad en el embarazo actual. También puede
iniciar tratamiento con UDCA por via oral a dosis
de 600 mg/dia, a partir del segundo trimestre del
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embarazo (3, 9). La evaluacion de los marcadores
bioquimicos de CIE debe realizarse a partir del
segundo trimestre cada 2 semanas (3, 9, 15).

CONCLUSIONES

La CIE es una condicion exclusiva del embarazo,
la cual estd asociada a mayor riesgo de hipoxia
uteroplacentaria, preeclampsia, parto pretérmino,
sindrome de dificultad respiratoria del recién nacido y
muerte perinatal. El prurito es la manifestacion clinica
que caracteriza esta condicion. Las concentraciones
séricas de acidos biliares es el parametro de laboratorio
mas util para establecer la gravedad de la enfermedad
y establecer el mejor momento para la interrupcion
del embarazo. El manejo terapéutico esta dirigido a
reducir los sintomas clinicos, normalizar los cambios
bioquimicos maternos y prevenir complicaciones
fetales. El principal tratamiento médico es la
administracion de UDCA.

Sin conflictos de interés.
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RESUMEN

A escala mundial, el cancer cervical es el cuarto tipo de cancer mds frecuente en las mujeres y tiene la cuarta tasa de
mortalidad mas alta de los canceres en las mujeres. La colposcopia forma parte de los recursos con los que cuenta la medicina
para el diagnostico y seguimiento de las lesiones preinvasivas y el cancer de cuello uterino. Se requiere de profesionales
bien capacitados para realizar una colposcopia precisa y segura. El mismo resultado citologico tiene un riesgo diferente de
neoplasia intraepitelial 2, 3, o cancer en varios grupos de mujeres, por ello, varias poblaciones requieren consideraciones
especiales de manejo, entre ellas, las menores de 25 arios, las embarazadas, las inmunodeprimidas, las que fueron sometidas
a histerectomia y las mayores de 65 aiios. La presente revision se realizo para actualizar la informacion disponible sobre la
colposcopia en estas poblaciones especiales.

Palabras clave: Colposcopia, Poblaciones especiales, Cancer cervical, Lesiones intraepiteliales cervicales.

Colposcopy in special situations.
SUMMARY

Globally, cervical cancer is the fourth most common type of cancer in women and has the fourth highest death rate of cancers
in women. Colposcopy is part of the resources available to medicine for the diagnosis and monitoring of preinvasive lesions
and cervical cancer. Well-trained professionals are required to perform an accurate and safe colposcopy. The same cytologic
outcome has a different risk of intraepithelial neoplasia 2, 3, or cancer in various groups of women, so several populations
require special management considerations, including those younger than 25 years, pregnant women, immunosuppressed
women, those who underwent hysterectomy, and those older than 65 years. We conducted this review to update the available

information on colposcopy in these special populations.

Keywords: Colposcopy, Special populations, Cervical cancer, Cervical intraepithelial lesions.

INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino o cancer cervical es el cuarto
tipo de cancer mas frecuente en las mujeres de todo el
mundo y tiene la cuarta tasa de mortalidad mas alta de
los canceres en las mujeres (1). Segun la International
Agency for Research of Cancer (Globocan 2020), se
produjeron 604 127 nuevos casos de cancer de cuello
uterino en 2020 a nivel mundial, con una tasa de
incidencia estandarizada por edad, de 13,3 por 100 000
mujeres, ocupando el cuarto lugar entre los canceres
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mas diagnosticados (6,5 %), excluyendo el melanoma.
Ademéds, produjo 341 831 muertes, es decir, 56,6
% de los casos diagnosticados (2). En Venezuela,
la informacion estadistica del Registro Central de
Céncer estima que para 2018, ocurrieron unos 4500
casos nuevos y 1850 defunciones por cancer de cuello
uterino (41,1 %) y ocupa el segundo lugar, tanto en
incidencia como en mortalidad, detras del cancer de la
glandula mamaria (3).

Resulta injustificable que las tasas de incidencia y
mortalidad por céncer de cuello uterino continien
siendo tan altas; el hecho de que el cancer de cuello
uterino tenga, como pocas neoplasias malignas, un
factor etioldgico reconocido, la infeccion persistente
por el virus de papiloma humano (VPH) y de que
los factores de riesgo sean ampliamente conocidos
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y, muchos de ellos, modificables, hacen posible la
aplicacion de estrategias de prevencion primaria:
la vacunacion contra el VPH y, en menor medida,
la educacion en relacion con cambios de conducta,
permiten evitar la infeccion por el virus, lo que trae
como consecuencia que no se desarrolle la enfermedad

4.

Por otro lado, el cuello uterino es facilmente accesible
para evaluacion y tratamiento y la etapa preinvasiva
es larga y permite tomar acciones para detener su
evolucion, por lo que es posible desarrollar programas
de prevencion secundaria: haciendo el cribado,
diagnosticando y, de vital importancia, tratando
adecuadamente las lesiones preinvasivas, se evita la
evolucion hacia cancer (4).

La colposcopia forma parte de los recursos con los que
cuenta la medicina para el diagnéstico y seguimiento de
la patologia cervical, particularmente, de las lesiones
preinvasivas y el cancer de cuello uterino. Es un
método estereotactico Optico binocular para una mejor
visualizacion de la superficie de la mucosa del tracto
genital inferior femenino (5). Se utiliza para detectar
neoplasia intraepitelial cervical (NIC) y céncer de
cuello uterino en mujeres con resultados anormales de
una prueba de frotis cervical o con infeccion por VPH
de alto riesgo (6). Sin embargo, se pueden observar no
solo las lesiones precancerosas del cuello uterino o el
cancer invasor temprano del cuello uterino por medio
de la colposcopia, sino también los hallazgos benignos
(polipos, endometriosis), las desviaciones de la mucosa
y del estroma funcionales y los cambios hormonales
durante la infancia, adolescencia, edad reproductiva
y la posmenopausia tardia, aunque esto ultimo no
constituye el objetivo de su practica. Son necesarios
los conocimientos de la anatomia y embriologia del
tracto genital inferior femenino para comprender los
cambios que ocurren durante la vida (5).

El tamizaje citoldgico ha reducido a nivel mundial
la incidencia y mortalidad del cancer cervical. Sin
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embargo, mas de 530 000 mujeres adquieren cancer
de cuello uterino en el mundo cada afio. Paises en
los que la colposcopia ha sido establecida de manera
general, como Gran Bretafia y Estados Unidos, tienen
una menor incidencia y mortalidad por céncer de
cuello uterino que paises como Alemania en el que
la practica de la colposcopia no es obligatoria. El uso
adicional de la colposcopia puede reducir la incidencia
y mortalidad del cancer de cuello uterino y también es
util en la deteccion de las lesiones vaginales y vulvares,
especialmente la neoplasia intraepitelial (5). Por otro
lado, facilita el tratamiento de lesiones precancerosas
cervicales bajo control colposcopico (7).

La colposcopia implica una cantidad significativa de
evaluacion subjetiva, y el diagnostico histologico final
depende de la capacitacion, la experiencia y el nimero
de pacientes atendidos, asi como de la capacidad
del colposcopista para identificar los sitios mas
apropiados para las biopsias (6). De ahi que se requiere
de profesionales bien capacitados e informados
para realizar una colposcopia precisa y segura (7).
Los detalles de los resultados de la citologia de
referencia, el estado de la infeccion por VPH, alguna
otra informacidn clinica pertinente, el tipo de manejo
disponible y el nimero de biopsias tomadas también
pueden ser relevantes al interpretar los resultados
de la colposcopia (6). La terminologia colposcdpica
fue actualizada por la International Federation for
Cervical Pathology and Colposcopy en 2011 (8), y es
la terminologia que se emplea, aun considerando las
poblaciones especiales.

En los ultimos afos, ha habido un enorme progreso
en la comprension de la etiologia y la patogénesis
del cancer cervical, con importantes implicaciones
para su deteccion temprana y prevencion y para la
practica de la colposcopia. Actualmente, mujeres de
todo el mundo son examinadas mediante inspeccion
visual con acido acético (IVA) o pruebas de VPH para
el cribado de patologia cervical. La realizacion de la
colposcopia en mujeres con IVA o VPH positivo podria
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ser un desafio porque no hay detalles morfologicos
previos relacionados con la positividad con los que
guiar e interpretar el examen, en contraste con lo
que ocurre con la deteccion citologica. Sin embargo,
independientemente del tipo de prueba de deteccion
utilizada, la colposcopia, si estd disponible en los
servicios de salud, sigue siendo el mejor método para
dirigir las biopsias para confirmar la gravedad de la
enfermedad clinica y decidir el manejo posterior de las
lesiones detectadas (7).

En 2019, la American Society for Colposcopy and
Cervical Pathology (ASCCP), publico la cuarta guia
de consenso para el tratamiento de las anomalias de
deteccion del cancer de cuello uterino (9), después de
las conferencias de consenso originales en 2001 (10)
y las actualizaciones posteriores en 2006 (11) y 2012
(12). Ese documento actualiza y reemplaza todas las
pautas anteriores. La diferencia clave entre las pautas
de 2019 y las versiones anteriores es el cambio de los
algoritmos basados principalmente en los resultados
de las pruebas, por pautas principalmente basadas en
el riesgo.

Segun la Asociacion Espafniola de Patologia Cervical
y Colposcopia (AEPCC) (13), de una manera general,
se consideran como mujeres con bajo riesgo de lesion
intraepitelial de alto grado (LIEAG)/NIC2 o mayor, las
que cumplen los criterios de: citologia < LIEAG, VPH
16/18 negativo y colposcopia normal. Las mujeres con
alto riesgo de lesiones son las que cumplen al menos
2 criterios de: citologia con LIEAG o mas, atipias
de células glandulares (ACG) o atipias de células
escamosas que no permiten excluir una lesion de alto
grado (ASC-H); VPH 16/18 positivo; colposcopia con
cambios grado 2. Las mujeres con riesgo intermedio
son las que no estan comprendidas en los 2 grupos
anteriores.

Ahora bien, las pautas generales basadas en el riesgo
son basicas en el manejo de la enfermedad, y aplicables,
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en general, a todas las pacientes, la conducta a seguir
en poblaciones especiales tiene algunas variantes que
es preciso tener en cuenta. De ahi que se dedique esta
revision a evaluar uno de los métodos diagndsticos por
excelencia para la enfermedad neoplasica del cuello
uterino, y sus particularidades en ciertas poblaciones
especiales que se definiran mas adelante.

Aunque la revision se refiere a la colposcopia
en situaciones especiales, y no al manejo de la
patologia cervical, ambos aspectos estan claramente
relacionados, por lo que, tanto las definiciones de
situaciones especiales, como las distintas indicaciones
de colposcopia, se basaran en los documentos de la
ASCCP vy, en ocasiones, sera inevitable considerar
el manejo, puesto que la colposcopia forma parte del
mismo.

SITUACIONES ESPECIALES

En 2006, las guias de consenso para el manejo de
mujeres con pruebas de deteccion anormales (11)
puntualizaron que el mismo resultado citolégico
tiene un riesgo diferente de neoplasia intraepitelial 2,
3, o cancer en varios grupos de mujeres, de ahi que
sea importante considerar ciertas poblaciones como
especiales. Siguiendo las guias de la ASCCP, los
grupos de poblacion que se considera que representan
situaciones especiales han cambiado con el tiempo.

En la publicacion de 2002, las situaciones especiales
se establecieron segin cada alteracion citologica.
Asi, en mujeres con atipias de células escamosas de
significado incierto (ASC-US) fueron consideradas
como poblaciones especiales las posmenopausicas,
inmunosuprimidas y embarazadas. Para las lesiones
intraepiteliales de bajo grado (LIEBG) se incluyeron
también las posmenopausicas y las embarazadas,
y se agregd a las adolescentes, pero este grupo de
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edad no fue considerado como especial en ninguna
otra circunstancia. Se establecid, ademas, una
recomendacion particular para el manejo de las
lesiones intraepiteliales de alto grado (LIEAG) en la
mujer joven en edad reproductiva (10).

En 2006, las guias de consenso para el manejo de
mujeres con pruebas de deteccion anormales (11),
desde un punto de vista general, consideraron a las
mujeres adolescentes (de 20 afios 0 menos) como una
de esas poblaciones especiales, porque tienen un riesgo
muy bajo de cancer cervical invasivo. Las embarazadas
también se consideraron una poblacion especial.
Al evaluar cada situacion, incluyeron, ademas, a las
posmenopausicas y las inmunosuprimidas.

Para 2012, se publicaron las pautas para la prevencion
y deteccion temprana del cancer de cuello uterino (14)
y en ellas se establecieron como poblaciones especiales
alas mujeres 1) con antecedentes de cancer cervical, 2)
que estuvieron expuestas en el Gtero al dietilestilbestrol
(DES) y 3) que estan inmunocomprometidas (por
ejemplo, infeccion con el virus de la inmunodeficiencia
humana). Por su parte, la ASCCP, en este afio, describe
como poblaciones especiales a las mujeres entre 21 y
24 afos, aquellas de 65 afos y mas, las embarazadas y
las posmenopausicas (12).

Finalmente, en 2019, se establece que las pautas
descritas se aplican al individuo de riesgo promedio
con un cuello uterino intacto y se basan principalmente
en datos de deteccion y manejo de pacientes de 25 a
65 afios. Sin embargo, varias poblaciones requieren
consideraciones especiales de manejo, separando a
las pacientes menores de 25 afos, las embarazadas,
las inmunodeprimidas, aquellas pacientes que fueron
sometidas a histerectomia y las mayores de 65 afios (9).

Como es evidente, las gestantes siempre han sido
consideradas poblacion especial, pero no ha sido asi
con los otros grupos, entre ellas, las adolescentes y
posmenopausicas. Es asi que, en esta revision, se
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incluiran las recomendaciones para estos grupos
particulares y se tratara de explicar las razones para
esa consideracion.

MUJERES MENORES DE 25 ANOS

En 2006, las directrices recomendaban un manejo
menos agresivo para las adolescentes con anomalias
cervicales (11), pero ahora este aspecto es discutible
porque las pautas de deteccion de 2011 (14)
recomiendan no incluir a las adolescentes en la
pesquisa. Las indicaciones para colposcopia dependen
de los resultados del cribado y, segun las pautas de
deteccion para la prevencion y deteccion temprana del
cancer de cuello uterino (14), las pruebas de deteccion
del cancer de cuello uterino deben comenzar a los
21 afios. Las mujeres menores de 21 afios no deben
ser examinadas independientemente de la edad de
iniciacion sexual u otros factores de riesgo. Ello
se debe a que el cancer de cuello uterino es raro en
adolescentes y mujeres jovenes y puede no prevenirse
mediante exdmenes citologicos. La incidencia de
cancer de cuello uterino en este grupo de edad no ha
cambiado con el aumento de los examenes de deteccion,
los cuales, practicados en adolescentes, conducen
a una evaluacion innecesaria y, potencialmente, al
tratamiento de lesiones cervicales preinvasivas que
tienen una alta probabilidad de regresion espontanea.
Este tratamiento excesivo, y el consiguiente aumento
del riesgo de problemas reproductivos, representa un
dafio neto (14).

Las pautas de 2012 (12), consideraron un manejo menos
intensivo para otras mujeres jovenes con citologia
anormal. El término mujer joven incluye a quienes
después de recibir consejeria por sus médicos, consideran
que el riesgo para un futuro embarazo derivado del
tratamiento de anormalidades citologicas, sobrepasa el
riesgo de la observacion de tales anormalidades; no se
especifico el grupo de edad en forma intencional.
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El riesgo de cancer de cuello uterino sigue siendo bajo
hasta los 25 afios, el VPH es comtn y las lesiones a
menudo regresan. La incidencia anual de cancer de
cuello uterino entre las mujeres estadounidenses de 21
a 24 afios es de 1,4 en 100 000 mujeres, y se deben
obtener casi 55 000 pruebas citoldgicas por cada
cancer de cuello uterino diagnosticado en este grupo
de edad. Este nivel de riesgo es 10 veces mayor que el
riesgo en adolescentes y parece ser lo suficientemente
alto como para justificar la deteccion, pero es lo
suficientemente bajo para permitir la observacion de
anomalias citologicas menores (12).

A modo de comparacion, la incidencia de cancer de
cuello uterino invasivo es de 11,4 por 100 000 para
las mujeres de 30 a 34 afos de edad. En contraste,
las anomalias citologicas de grado menor (atipias de
células escamosas (ASC) y LIEBG) son mas comunes
en mujeres de 15 a 19 afios que en mujeres mayores.
En cualquier periodo, aproximadamente del 20 % al
25 % de las mujeres sexualmente activas menores
de 21 afios seran positivas para el ADN del VPH, y
aproximadamente el 80 % seran positivas para el ADN

del VPH en algin momento poco después de iniciar
la actividad sexual. Aunque a menudo se asocian con
anomalias citologicas menores, la mayoria de las
infecciones por VPH desaparecen espontaneamente
dentro de los 2 afios posteriores a la infeccion y son
de poca importancia clinica a largo plazo. Por lo tanto,
se debe desalentar la realizacion de colposcopia para
anomalias citologicas menores en adolescentes, ya
que identifica un numero considerable de lesiones
cervicales que tienen una importancia oncogénica
minima a largo plazo y pueden resultar potencialmente
perjudiciales al provocar un tratamiento innecesario

(11).

Las directrices para mujeres de 21 a 24 afos
pueden extrapolarse a las adolescentes examinadas
inadvertidamente (12). De hecho, dada esta posibilidad,
en 2019, se resolvid el conflicto, incluyendo al grupo
de mujeres menores de 25 afios de edad (9).

Como se puede observar en el flujograma de la figura
1, en este grupo de edad se recomienda la colposcopia
si se encuentra una citologia de alto grado en algin

Manejo de anomalias citolégicas en menores de 25 afios

Pacientes menores de 25 afios con ASC-US

Pacientes mencores de 25 afios con ASC-H o

o LIEBG LIEAG
Repetir la citologia Tipificacién viral
en 1afo VPH aceptable solo para
Preferido positive ASC-US =
¥ . Col
Negativo, ASC-US | ASC-H, ACG, ; poscopia
o LIEBG LIEAG VPH negativo
R:peti;citulugia ¥
en un afio Tamizaje de rutina
Negativo M'C":'S I = "-a.\\.
mis Col ; _:.
/
Tamizaje de rutina T

Figura 1. Manejo de anomalias citologicas en menores de 25 afios. Indicaciones de colposcopia (9).
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momento, bien sea LIEAG, ASC-H, atipia de células
glandulares (ACG) y adenocarcinoma in situ (AIS),
o si la citologia de bajo grado persiste en la visita
de seguimiento a los 2 afios. Aunque la prevalencia
general de NIC 3+ es menor, los resultados citologicos
de ASC-H se asocian con mayores riesgos de NIC 3+
que ASC-US, incluso en pacientes menores de 25 afos.
Por lo tanto, en estos casos, se justifica la colposcopia
para evaluar el cuello uterino para NIC 3+ (9).

Si se realiza una colposcopia y los resultados son
menores que NIC 2 (es decir, LIEBG histologico o
menos), se recomienda repetir la citologia en 1 afio
y manejar como se indicd anteriormente (repetir la
citologia para ASC-US/LIEBG; colposcopia para
ASC-H o superior) (9).

La estimacion precisa del riesgo (15) para este grupo
etario es muy dificil porque la vacunacion estd
cambiando rapidamente el riesgo de NIC 3+ a nivel
poblacional. Las pautas de 2019 (9) estan disefiadas
para adaptarse a los cambios en la cobertura de
vacunacion de la poblacion, asi como a las nuevas

tecnologias, y se piensa que la incorporacion de
los efectos de la vacunacién contra el VPH en la
prevalencia a nivel poblacional de las infecciones por
VPH afectara las recomendaciones de manejo en el
futuro cercano.

Ahora bien, a pesar de esta limitacion, segin los
umbrales de accion clinica que corresponden a los
estratos de riesgo (figura 2), si el riesgo inmediato
calculado de NIC 3 o mas, es menor de 4 %, la conducta
sera control, cuya periodicidad dependera del riesgo a
5 afios NIC 3+. Si este es menor a 0,15 %, el control
se hara a los 5 afios, si el riesgo esta entre 0,15 % y
0,54 %, el control se hara en tres afios, y si supera el
0,55 %, sera anual. Para este grupo de edad (menores
de 25 afios), con estos riesgos calculados, el control se
refiere a la citologia (9, 15).

Cuando el riesgo inmediato calculado de NIC 3 o mas,
es de 4 % o mayor, la conducta dependera del riesgo
inmediato mismo. Sera colposcopia si el riesgo esta
entre 4 %y 24 %; tratamiento expedito (procedimiento
escisional) o colposcopia (ambos aceptables) si el

Tratamiento expedito
Preferido
= | Riesgo inmediato de NIC3+ 60 %-100 %

conducta adecuada

Evalde el riesgo inmediato
de NIC3+ y encuentre la

Tratamiento expedito o colposcopia
» Aceptable
Riesgo inmediato de NIC3+ 25 %-59 %

Si

Riesgo inmediato de
NIC+ & 4 %

MNIC3+ y encuentre la
conducta adecuada

Evalie el riesgo a 5 afios de

Colposcopia
Recomendado
Riesgo inmediato de NIC3+ 4 %-24 %

Control en una afio
Riesgo a 5 afios 2 0,55 %

Control en tres afios
Riesgo a 5 afos 0,15 % a 0,54 %

Control en S afios
Riesgo a5 afios s 0,15%

Figura 2: Umbrales de accion clinica que corresponden a los estratos de riesgo (8, 9)
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riesgo esta entre 25 % y 59 %, y tratamiento expedito
cuando el riesgo calculado sea de 60 % o mayor,
pero en estos casos, la colposcopia con biopsia
es aceptable (9, 15). Sin embargo, estos umbrales
de accion clinica son generales y el tratamiento
inmediato, sin confirmacion histolégica, no esta
justificado en menores de 25 afios debido a la alta
tasa de resolucion de NIC 2+ y los posibles dafios
consecuencia del tratamiento.

De una manera general, en los casos en los que esté
indicada la realizacién de una colposcopia, la técnica 'y
las iméagenes de cambios colposcopicos en este grupo
de edad son las mismas que para las mujeres mayores
de 25 afios. Sin embargo, se debe tener presente que
la metaplasia escamosa que se observa en este grupo
de edad, particularmente en adolescentes, cuando se
asocia con la infeccion activa por VPH, puede imitar
la apariencia colposcopica de la enfermedad de alto
grado (16).

En 2018, Loopik y cols. (17) realizaron un estudio
de cohorte retrospectivo basado en la poblacion de
mujeres menores de 25 afios con NIC 2 comprobada
por biopsia, que fueron diagnosticadas en una de las
clinicas de colposcopia en Nueva Escocia entre 2010
y 2014. Encontraron que la regresion ocurrio en el
73,1 % de todas las mujeres, por lo que concluyeron
que el manejo conservador parecia un enfoque seguro
y justificado para las mujeres menores de 25 afios con
NIC 2.

En 2020, Dempster-Rivett y cols. (18) evaluaron
las recomendaciones de la ASCCP de seguimiento
en mujeres jévenes con NIC 2. Encontraron que las
mujeres con NIC 2 o 3 fueron identificadas segiin
la apariencia colposcopica en 28 % (intervalo de
confianza del 95 %, 18 % - 40 %) a los 6 meses, y
58 % (intervalo de confianza del 95 %, 48 % - 68 %)
a los 12 meses. La combinacion de citologia de alto
grado y apariencia colposcopica resultd mas sensible
(81 %; intervalo de confianza del 95 %, 72 % - 88 %).

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

Los autores concluyeron que tanto la colposcopia
como la citologia tienen capacidad limitada para
excluir la anormalidad persistente de alto grado en
mujeres jovenes, por lo que recomendaron la biopsia
para todas las mujeres con lesiones persistentes a los
12 meses.

EMBARAZO

En 2018, Gonzalez-Blanco (19) publicé una revision
sobre cancer de cuello uterino y embarazo. De
alli se extrae informacion sobre datos estadisticos
relevantes relacionadas con la enfermedad en este
grupo poblacional. El cancer cervical es una patologia
que afecta a mujeres jovenes, la tercera parte de
todos los canceres cervicales ocurren durante la
edad reproductiva, no es raro que sea uno de los mas
comunes diagnosticados en asociacion al embarazo,
alrededor de 3 % son diagnosticados durante el
embarazo o en periodo posparto y esos casos representan
la mitad de todas las neoplasias diagnosticadas durante la
gestacion (20 - 24). Asi, se ha calculado una incidencia
de, aproximadamente, 1 en 1200 a 1 en 10 000 embarazos
(23). En general, la incidencia de esta neoplasia detectada
durante el embarazo o en el periodo posparto, es similar
a la incidencia esperada segun la edad, esto se explica
porque la actividad sexual y la paridad son reconocidos
factores de riesgo, sin embargo, el impacto de la
inmunosupresion propia del embarazo, podria explicar
cualquier aumento en la incidencia de cancer cervical
(23). Hay evidencia que sefala que la posibilidad de
que el cancer de cuello uterino diagnosticado en la
embarazada se encuentre en sus etapas iniciales es
tres veces mayor que entre las no embarazadas (23,
24), esto es debido a que la citologia y la evaluacion
cervical forman parte de la rutina del control prenatal
(24). De hecho, varios estudios han mostrado que
76 % (entre 69 %y 83 %) de las lesiones se encuentran
en estadio IB (21, 24).
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La mayoria de las gestantes son diagnosticadas como
resultado del examen pélvicoy lacitologia en laprimera
consulta de control prenatal. No hay diferencias en la
incidencia de cambios citopatologicos entre la mujer
no embarazada y la embarazada. La incidencia de
hallazgos citologicos anormales se estima en 1 % a
5 % de todos los embarazos (25) y se ha descrito que
pueden llegar a 8 % (24). Alrededor de 1,2 % de las
pacientes con anormalidades citologicas, tienen cancer
cervical (24).

La colposcopia en gestantes debe realizarse siempre
que exista una indicacion y su principal objeto debe
ser descartar un cancer invasivo (13). Las indicaciones
para examen colposcopico durante la gestacion
son iguales que fuera de ella (22). En general, toda
gestante con citologia anormal debe ser referida
para colposcopia (24, 26, 27), la cual es considerada
segura durante el embarazo y no estd asociada con
evolucion perinatal adversa (20). La correlacion entre
la impresion colposcdpica del grado de la lesion y el
diagnostico obtenido por biopsia dirigida es buena
(20), con una concordancia entre ambos de 95 % (28).
La sensibilidad de la colposcopia con una biopsia
es de 73 % a 95 % (25) y las biopsias dirigidas por
colposcopia en pacientes embarazadas han sido
reportadas como seguras (9). Debido a la preocupacion
por el sangrado, los médicos con frecuencia no hacen
biopsias a las pacientes embarazadas. Sin embargo,
la biopsia cervical no se ha asociado con sangrado
grave o pérdidas de embarazo, y la falta de biopsias
en embarazadas se ha asociado con diagnosticos no
realizados.

En el embarazo, la ASCCP (9) recomienda el manejo
de resultados anormales de deteccion utilizando los
mismos umbrales de accion clinica (figura 2) para la
vigilancia y la colposcopia establecidos para mujeres
no embarazadas. Sin embargo, el legrado endocervical,
la biopsia endometrial y el tratamiento sin biopsia son
inaceptables durante este periodo, de ahi que, aun
habiendo un riesgo inmediato elevado de NIC3+,
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la recomendacién de tratamiento expedito como
aceptable o preferido, esto es, sin esperar el estudio
histolégico, no aplica para este grupo de mujeres.

La tnica indicacion para el tratamiento de la neoplasia
cervical en embarazadas es el cancer invasivo,
por lo tanto, es razonable diferir la colposcopia en
embarazadas con bajo riesgo de tener cancer (13). Las
pautas permiten el aplazamiento de la colposcopia
para anomalias menores en mujeres con pruebas de
VPH negativas previas o examenes colposcdpicos en
los que no se encontrdo NIC2 + (9, 14). Se recomienda
colposcopia de vigilancia cada 12 a 24 semanas, si se
diagnostica LIEAG histologica (NIC 2 o NIC 3) en el
primer examen de colposcopia durante el embarazo,
pero se puede aplazar la colposcopia al periodo
posparto. La colposcopia control debe realizarse no
antes de 4 semanas después del parto (9).

Tal como se sefialo previamente, dado que la gestante
acude al control prenatal, el embarazo puede brindar
la oportunidad de identificar precursores del cancer
e incluso cancer en la poblacion, pero se sabe que la
experiencia del colposcopista, especificamente en la
evaluacion durante este periodo, afecta la capacidad
de distinguir visualmente los canceres de los cambios
relacionados con el embarazo, tales como la hiperemia
cervical y otros cambios fisiologicos, lo que aumenta
el riesgo de un diagnoéstico de cancer perdido. Por ello,
se prefiere la colposcopia realizada por un proveedor
experimentado durante el embarazo (9).

Las caracteristicas fundamentales del examen
colposcopico no difieren de las observadas fuera del
embarazo (22, 24), pero, en virtud de esos cambios
fisiologicos, la apariencia colposcopica del cuello
cambia marcadamente durante el embarazo. Por
un lado, la evaluacion colposcopica es mas facil
porque la unién escamocolumnar y, en general, la
zona de transformacion esta mas expuesta, debido
a la eversion fisiologica del epitelio columnar (22).
Encontrar una zona de transformacion no visible
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Figura 3. Ectropion fisiologico que facilita la evaluacion colposcopica durante la gestacion. A: finales del
primer trimestre, epitelio blanco entre hora 12 y 1 y entre hora 5 y 7, se observa claramente el limite en la uniéon
escamocolumnar. B: amplio ectropion visto en una gestante a mediados del segundo trimestre.

o tipo 3, lo que anteriormente era denominado
colposcopia insatisfactoria (8), es raro en la gestacion,
dado que la union escamocolumnar es visible en
90 % a 100 % de las embarazadas (24); una adecuada
colposcopia deberia permitir la visualizacion de toda la
zona de transformacion, y el ectropion que acomparia
al embarazo facilita su observacion (figura 3) (20).
De ahi que resulta mas facil de realizar en el segundo
trimestre, cuando los cambios propios de la gestacion
estan instalados y es recomendable repetirla en esta
etapa cuando la zona de transformacion no puede ser
visualizada en forma completa en el primer trimestre
(20, 29).

Por otro lado, el edema, la cianosis, la friabilidad, la
congestion pélvica incrementada, y la protrusion de

las paredes vaginales pueden determinar limitaciones
a la interpretacion colposcopica (22). Ya desde el afio
2004, Ferenczy (29) describio que los clinicos deben
estar preparados para lidiar con las paredes vaginales
relajadas que pueden oscurecer el cuello, y con el moco
cervical grueso y opaco que puede oscurecer la zona
de transformacion y el orificio cervical externo. En
este caso, se puede emplear un separador especial para
las paredes vaginales, un baja lenguas, o un espéculo
cubierto con un dedo de guante (figura 4).

Colposcopicamente, la metaplasia escamosa inmadura
puede producir extensos patrones de mosaico que
pueden simular una lesion de alto grado. Por otro lado,
la reaccion decidual estromal puede producir vasos
superficiales complejos e irregulares que pueden

Figura 4. Protrusion de las paredes vaginales frecuentemente encontrada durante el embarazo.

El examen colposcopico puede facilitarse con el uso de un bajalenguas o un espéculo cubierto
con un dedo de guante, preservativo o vagicover.
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Figura 5. Moco cervical grueso y opaco que oscurece
la zona de transformacion y el orificio cervical
externo en una gestante

confundir con enfermedad invasiva. Hoy en dia, la
recomendacion de Ferenczy (29) sigue siendo vélida y
el profesional responsable de la colposcopia debe tener
experiencia examinando embarazadas, porque estos
cambios, incremento del volumen, edema estromal, ¢
hiperplasia del epitelio glandular, la mayor produccion
de mocoy lareaccion decidual, dificultan la evaluacion.
Ademas, el incremento en la vascularizacion del cuello
y la reaccion prominente del epitelio metaplasico al
acido acético, puede producir areas aceto-blancas
con punteado y mosaico regular, dificultando al
colposcopista inexperto, la distincion entre cambio
fisiologico (metaplasia inmadura) y lesion de bajo
grado (22), e, incluso, hacer sospechar una lesion mas
grave que la confirmada histopatologicamente (24)
(Figura 5).

POSMENOPAUSIA

Elpromedio de edad de aparicion del cancer invasor son
los 50 afios y, aproximadamente el 20 % de los canceres
de cuello uterino ocurren en pacientes mayores de 65
afios. Con la edad, hay una pérdida de la concordancia
de la deteccion del VPH de alto riesgo y las anomalias
citologicas. El cribado de pacientes mayores de 65
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aflos debe seguir las directrices nacionales. Aunque
la sensibilidad de la citologia, las pruebas de VPH y
la colposcopia parecen ser mas altas en las pacientes
premenopausicas que en las posmenopausicas, la
evidencia indica que el cribado en pacientes mayores
de 65 afios se asocia con un menor riesgo de desarrollo
posterior de cancer de cuello uterino (9).

Las indicaciones para colposcopia en este grupo de
edad, son las mismas que para la poblacion entre 25
y 65 afos.

Durante la realizacion de la colposcopia, se describen
las siguientes dificultades: la realizacion de una
colposcopia durante la menopausia se vuelve mas
dificil por los cambios en la vulva y la vagina; la
unioén escamo-columnar se encuentra muy a menudo
en el endocérvix (10 % - 20 %) y el hipoestrogenismo
puede imitar lesiones acetoblancas parecidas a las
NIC; esto es consecuencia de la caida de los niveles de
estrogeno sobre el colageno cervical en este grupo de
edad, que resulta en una mayor prevalencia de zonas
de transformacion tipo 3 y el epitelio mas delgado
resulta en un cambio aceto-blanco que puede imitar
la NIC. Con la aplicacion del acido acético, el aspecto
del epitelio es palido, y facilmente erosionable, con
capilares subepiteliales, con frecuentes petequias
puntiformes y hemorragicas definidas como colpitis
atrofica (figuras 6 y 7). Los vasos del estroma son
mas visibles y susceptibles de erosién, todo ello
es agravado por la falta de glucogeno intracelular
que puede resultar en negatividad parcial del yodo,
produciendo un test de Schiller hipocaptante (16, 30).

El tratamiento con estrogenos topicos puede facilitar
tanto la valoracion de la toma citologica, asi como de
la interpretacion colposcopica (13). El uso de terapia
de reemplazo hormonal estrogénica sistémica o local
puede mejorar los cambios epiteliales y puede permitir
un mejor acceso a la nueva unién escamocolumnar
dentro del canal endocervical y mejorar la calidad de
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Figura 6. Colposcopia en una paciente
posmenopausica. La unidon escamocolumnar no es
visible, la zona de transformacion es tipo tres. El
epitelio es palido y delgado. El test de Schiller es
hipocaptante universal.

las células muestreadas (16). De hecho, la ASCCP
recomienda considerar el uso de estrdgeno vaginal
durante un tiempo limitado (3 semanas) para obtener
una muestra adecuada (9).

En 2015, Richards y Dalrymple (31) reportaron que
el uso de crema vaginal de estrogeno en pacientes con
anomalias en el frotis y un estado bajo de estrogeno
mejora la tasa de colposcopia satisfactoria y mejora la
precision de la prediccion de la verdadera enfermedad
preinvasiva de alto grado. Este tratamiento puede

Figura 7. Colposcopia en una paciente
posmenopausica. L.a union escamocolumnar no
es visible, la zona de transformacion es tipo tres.
Se observa colpitis atrofica. El test de Schiller es

hipocaptante universal.
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reducir el numero de pacientes que requieren
tratamiento definitivo para sus anomalias detectadas
por el cribado en esta poblacion. En 2016, Beniwal y
cols. (32) compararon la eficacia de la administracion
de estrogenos via vaginal con la via oral, para mejorar
los resultados de la colposcopia. Encontraron que el
estradiol vaginal tuvo una eficacia general del 70 % para
mejorar la visualizacion de la zona de transformacion
en comparacion con el estradiol oral, que fue efectivo
en el 50 % de las pacientes. Concluyeron que, tanto
los estrogenos vaginales como los orales tuvieron una
eficacia comparable y un perfil de efectos adversos
similar para mejorar la visualizacion de la zona de
transformacion.

Segun la ASCCP (9), si las pacientes mayores de 65
aflos se someten a pruebas de VPH, pruebas conjuntas
o citologia, se recomienda el manejo de acuerdo
con las pautas para pacientes de 25 a 65 afios. Si se
recomiendan las pruebas de vigilancia, ya sea por
antecedentes de resultados de deteccion anormales o
por tratamiento para el precancer, la interrupcion de
la vigilancia es inaceptable si la paciente se encuentra
en un estado de salud razonablemente bueno y las
pruebas son factibles. Se recomienda la interrupcion
de la vigilancia para pacientes con una esperanza de
vida limitada (9).

INMUNOSUPRESION

Las pacientes inmunodeprimidas incluyen aquellas
con infeccion por virus de inmunodeficiencia humana
(VIH), trasplante de organos solidos o trasplante
alogénico de células madre hematopoyéticas, asi
como aquellos con lupus eritematoso sistémico y
los que tienen enfermedad inflamatoria intestinal o
enfermedad reumatoldgica que requieren tratamientos
inmunosupresores actuales (9).
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En la infeccion por VIH, los cambios inmunes ocurren
en la mucosa cervical antes de que haya evidencia de
inmunosupresion sistémica. Las especies virales como
el VPH, generalmente, cruzan la barrera mucosa de la
vagina y el cuello uterino a través de microabrasiones.
En individuos inmunocompetentes, tanto las respuestas
inmunes innatas como las adaptativas son capaces de
controlar la infecciéon por VPH. Debido a que el VIH
interrumpe estas respuestas inmunes, particularmente
en los tejidos de la mucosa, las personas infectadas
tienen mas probabilidades de desarrollar una NIC. Se
ha encontrado una asociacion consistente con el nivel
relativo de inmunosupresion, como lo demuestra el
recuento de CD4, la carga viral del VIH y la deteccion
del VPH. La prevalencia estimada de NIC en mujeres
VIH negativas es de alrededor del 3 %, los estudios
sugieren una mayor prevalencia de NIC que oscila
entre el 20 % y el 40 % en mujeres infectadas con VIH

(16).

Laspautasde deteccion del cancer de cuello uterino para
personas que viven con el VIH han sido respaldadas por
un numero cada vez mayor de publicaciones, incluidos
estudios prospectivos. Aunque la bibliografia para otras
poblaciones inmunodeprimidas sigue siendo limitada,
estas otras afecciones que suprimen la inmunidad
mediada por células también se han asociado con
canceres inducidos por virus, incluido el cancer de
cuello uterino. Por lo tanto, las recomendaciones de
deteccion de cancer de cuello uterino y manejo de
resultados anormales para personas inmunodeprimidas
con y sin infeccion por VIH son las mismas: la
deteccion debe comenzar dentro de 1 afio de la primera
actividad sexual y continuar durante toda la vida de
la paciente, anualmente durante 3 afios, luego cada 3
afios, con solo citologia hasta la edad de 30 afos, y a
partir de ahi, continuar con la citologia sola o usar la
prueba conjunta (9).

En pacientes inmunodeprimidos de cualquier edad, se
recomienda una colposcopia para todos los resultados
de citologia de ASC-US VPH positivos o superiores;
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esto es debido al mayor riesgo de NIC 3+ con anomalias
citologicas de bajo grado entre personas VIH +. En
este grupo poblacional, al igual que en la poblacion
general, no se recomienda la prueba simultanea antes
de los 30 afios debido a la prevalencia relativamente
alta del VPH antes de esa edad. Si la prueba del VPH no
se realiza, se recomienda repetir la citologia en 6 a 12
meses. Para cualquier resultado de ASC-US o superior
en la citologia repetida o si el VPH es positivo, se
recomienda una colposcopia. Para todos los resultados
de citologia de LIEBG o peor (incluidos ASC-H,
ACG, AIS y LIEAG), se recomienda colposcopia,
independientemente del resultado de la prueba del
VPH (9).

HISTERECTOMIiA

Entre las pacientes que se han sometido a una
histerectomia, pero no tienen un diagnostico previo de
NIC 2+ en los 25 afios anteriores o han completado
el periodo de vigilancia de 25 afios, generalmente
no se recomienda la deteccion. Si se realiza una
histerectomia para el tratamiento de lesiones de alto
grado, las pacientes deben someterse a 3 pruebas
anuales consecutivas basadas en el VPH antes de
ingresar a la vigilancia a largo plazo. La vigilancia
a largo plazo después del tratamiento para LIEAG
histolégico (NIC 2 o NIC 3) o AIS implica pruebas
basadas en el VPH a intervalos de 3 afos durante
25 afios, independientemente de si la paciente se ha
sometido a una histerectomia para el tratamiento o en
cualquier momento durante el tratamiento (9).

Durante este control, los resultados anormales de las
pruebas de deteccion vaginal deben manejarse de
acuerdo a las siguientes recomendaciones: la citologia
ASC-US VPH-positivo y LIEBG debe manejarse
con seguimiento en 12 meses; en estos casos, la
colposcopia vaginal debe diferirse vy, si la citologia
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control es persistentemente anormal o el test de VPH
de alto riesgo es positivo, la mujer debe someterse a
colposcopia vaginal con biopsia de cualquier lesion
sospechosa. Asi mismo, toda paciente cuya citologia
vaginal muestre lesiones de alto grado (LIEAG,
ASC-H, ACG) debe derivarse de inmediato para una
colposcopia vaginal con biopsia de cualquier lesion de
apariencia sospechosa (9, 33).

Para la evaluacion colposcopica de la vagina, se debe
utilizar la terminologia colposcopica recomendada por
la International Federation of Cervical Pathology and
Colposcopy, en 2011 (8). Lesiones producidas por el
virus del papiloma humano y la neoplasia intraepitelial
pueden ocurrir en la vagina como lesion primaria o
asociadas con neoplasia intraepitelial cervical. A
diferencia del cuello uterino, la vagina no se visualiza
facilmente en una colposcopia estatica. Hay multiples
pliegues y areas cubiertas por el espéculo que requieren
que el colposcopista manipule el espéculo durante el
examen para ver todas las paredes de la vagina, asi
como los fondos de saco. Es importante aplicar una
solucion diluida (3 % - 5 %) de acido acético a toda la
mucosa vaginal, y esperar al menos 1-2 minutos para
que aparezcan los cambios acetoblancos. Los hallazgos
colposcopicos en las lesiones vaginales incluyen
epitelio acetoblanco, punteados, cambios de color y
ulceracion; el mosaico rara vez se ve en la vagina (33).
Aunque puede ocurrir una zona de transformacion, por
ejemplo, en pacientes expuestas al dietilestilbestrol,
donde se pueden encontrar islas de epitelio columnar
dentro del epitelio escamoso (adenosis), los tipos de
zonas de transformacion cervical son irrelevantes en
la vagina (8). En ausencia de alergia al yodo, el lugol
también debe aplicarse para confirmar la presencia o
ausencia de un area anormal de epitelio; el lugar mas
comun para que se detecte una neoplasia intraepitelial
vaginal en una mujer después de la histerectomia es
en la cipula vaginal. Es importante tomar una biopsia
cuando se identifica una lesiéon en la colposcopia
vaginal, ya que la histologia ayudara a distinguir entre
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el epitelio normal, una lesion benigna y un verdadero
precursor del cancer. Las lesiones en los dos tercios
superiores de la vagina generalmente no requieren
anestesia previa a la biopsia; hay mas terminaciones
nerviosas en el tercio inferior de la vagina y puede
ser necesario anestesia topica o inyectable antes de
la biopsia. La colposcopia vaginal debe ser realizada
por médicos con mayor experiencia en volumen en
colposcopia vaginal (33).

CONCLUSIONES

En general, las indicaciones para la realizaciéon de la
colposcopia se relacionan con las pruebas empleadas
para el cribado y con el riesgo de presentar una lesion
de alto grado histologica o mayor, bien sea en forma
inmediata o en los siguientes tres afios. Los resultados
del cribado pueden interpretarse en forma particular y
plantearse una conducta diferente en algunas mujeres.
El riesgo calculado da la pauta para el manejo y la
indicacion para realizar una colposcopia puede ser
inmediata o diferida, segun el mismo. La practica de
la colposcopia, ademas, esta asociada a la conducta a
seguir, por cuanto forma parte del seguimiento. Existen
poblaciones especiales en los que las conductas son
mas conservadoras, como es el caso de las mujeres
menores de 25 afios, o las gestantes, y hay otras que
requieren una conducta mas intervencionista, como es
el caso de las inmunosuprimidas. Por otro lado, una
vez indicada la colposcopia, la practica de la misma
y su interpretacion pueden verse afectadas por las
caracteristicas propias de la mujer. Particularmente,
la condicion hormonal puede producir modificaciones
importantes en la gestante y en la posmenopausica, que
exigen un elevado nivel de preparacion y experiencia
en el colposcopista; asi mismo, la colposcopia de
vagina requiere experiencia particular para el manejo
de lesiones en pacientes después de una histerectomia.
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Cancer endometrial: hallazgos en la citologia cervical. Un caso clinico

Maria Carolina Moreno Barrios,!

Adriana Rodriguez.

RESUMEN

El cancer endometrial representa la neoplasia ginecoldgica mds frecuente en paises desarrollados y la segunda en los
paises en via de desarrollo, luego del cancer cervical. Se ha establecido claramente la sensibilidad y la utilidad de la
citologia cervical para la deteccion de cancer y lesiones precursoras del cuello uterino, especialmente para aquellas de
origen escamoso, pero la utilidad de este muestreo para detectar lesiones a nivel de cavidad uterina es limitada debido a la
dificultad del muestreo y otros factores de interpretabilidad. Es por eso que se presenta el siguiente caso clinico en el cual se
logro establecer una orientacion clara y certera de adenocarcinoma endometrial en una muestra tomada de cuello uterino
en una paciente posmenopausica, tras presentar un sangrado vaginal anormal.

Palabras clave: Cancer endometrial, Carcinoma endometrioide, Citologia cervical.

Endometrial cancer: findings on cervical cytology. A clinical case.
SUMMARY

Endometrial cancer represents the most common gynecological neoplasm in developed countries and the second in developing
countries after cervical cancer. The sensitivity and usefulness of cervical cytology for the detection of cervical cancer and
precursor lesions, especially those of squamous origin, has been clearly established, but the usefulness of this sampling to
detect lesions at the level of the uterine cavity is limited due to the difficulty of sampling and other interpretability factors. That
is why the following clinical case is presented in which a clear and accurate orientation of endometrial adenocarcinoma was
established in a sample taken from the cervix in a post-menopausal patient after presenting an abnormal vaginal bleeding.

Keywords: Endometrial cancer, Endometrioid carcinoma, Cervical cytology.

INTRODUCCION

El céancer de endometrio (CE) es la neoplasia
maligna ginecologica mas comun en Estados Unidos,
representa el 7 % de todos los canceres en mujeres.
Para el afo 2022, segun los calculos de la American
Cancer Society, se diagnosticaron alrededor de 65 950
casos nuevos de cancer de cuerpo uterino en Estados
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Unidos. Se estim6 que alrededor de 12 550 mujeres
moririan por esta patologia. Estos calculos incluyen
tanto canceres endometriales como sarcomas uterinos.
Hasta el 10 % de los canceres de cuerpo uterino son
sarcomas, por lo que los nimeros reales para los casos
y las muertes de cancer de endometrio son ligeramente
menores que estos calculos (1).

En Venezuela, en un estudio publicado por Lobo y
cols. (2), en 2019, se encontré que en el Servicio
Oncologico Hospitalario IVSS, la patologia con
mayor incidencia fue el céncer de cuello uterino,
con un pequefio porcentaje (10 %) diagnosticado en
estadio I. Seguidamente, el cancer de endometrio
representd el 12 % de los casos; lo que quiere decir
que el CE ocupo el segundo lugar en frecuencia, entre
los canceres ginecoldgicos.
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Existen dos grandes categorias de CE, los
carcinomas tipo I o endometrioides, que se asocian
con niveles elevados de estrogenos y los tipo II
(serosos o de células claras) que, por lo general,
no se relacionan con eventos hormonales. Los
carcinomas tipo I suelen ocurrir en mujeres mas
jovenes y son menos agresivos; la diabetes y la
hipertension arterial, alguna vez considerados
como factores de riesgo para el desarrollo de CE,
ahora se considera que son factores derivados de la
obesidad y, por lo tanto, no son factores de riesgo
independientes. La obesidad y una historia familiar,
permanecen como dos de los factores de riesgo mas
importantes (3).

La mayor incidencia de CE se presenta en mujeres
mayores de 50 afios de edad, y menos del 25 % de los
casos en mujeres menores de 40 afios. El sangrado
vaginal irregular es el signo de presentacion mas
comun, siendo los sangrados posmenopausicos el
signo de alarma tipico para la patologia endometrial
en general (3).

Se ha demostrado que el uso de la citologia cervical, en
los paises desarrollados, reduce considerablemente
las tasas de incidencia y mortalidad del cancer de
cuello uterino en aproximadamente un 70 % - 80 %.
Gracias a que existe una conexion anatémica entre
la cavidad uterina y el cuello uterino, en algunas
ocasiones las células anormales que se desprenden
de dicha cavidad pueden llegar hasta el cuello y
ser recolectadas durante una toma de muestra de
citologia cervical, sobre todo cuando se emplean
los instrumentos adecuados (4).

Por esta razon, la citologia cervical podria, en
algunos y determinados casos, sugerir la presencia
de una probable patologia endometrial, como lo
establece el sistema Bethesda (5) dentro de sus
criterio citomorfologicos, lo cual se observo en el
presente caso clinico.
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CASO CLINICO

Paciente femenina, 63 afios de edad, quien acude a
consulta y control por presentar sangrado vaginal
posmenopausico en escasa cantidad, en una sola
oportunidad, 4 dias previos a la consulta. Presento
menarquia a los 15 afios, informa de VII gestas,
VII partos y se le practico esterilizacion quirurgica
a los 35 afios de edad; menopausia a los 48 afos.
Sin antecedentes de diabetes, hipertension arterial,
ni obesidad. Entre los antecedentes familiares
importantes, una hermana fallecida por cancer
uterino, padre fallecido por ulcera géstrica y madre
por infarto de miocardio.

Al examen fisico se encontraron mamas normales,
el examen con espéculo fue normal; se tomo6 muestra
para citologia convencional exo-endo de cuello
uterino y se practicd el tacto ginecologico que
resultd normal. A la colposcopia no se observaron
alteraciones, el cuello uterino se veia atrofico, el
test de Schiller resultod hipocaptante homogéneo.

La ecografia transvaginal sugirié poliposis
endometrial, un engrosamiento endometrial de 5,8
mm y ovarios no visibles. Se tom6 muestra para
biopsia de endometrio con canula de Novak.

El resultado citologico fue anormalidades en células
epiteliales: extendido compatible con probable
adenocarcinoma. La biopsia de endometrio reportd
cambios arquitecturales compatibles con carcinoma
endometrial de tipo endometrioide moderado a poco
diferenciado; grado arquitectural 2 de la Federacion
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO);
grado nuclear 3 (FIGO). Embolizacion tumoral a
vasos sanguineos: positivo. Lesiones asociadas:
hiperplasia endometrial compleja con atipias.
Proceso inflamatorio agudo.

Fue remitida al servicio oncologico, en donde
se tom6 muestra de cuello uterino para estudio
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histopatoldgico, cuyo resultado diagnostico fue:
adenocarcinoma moderadamente diferenciado con
areas de aspecto papilar, con un comentario final que
decia: la lesion observada se puede corresponder a un
carcinoma de endometrio con diferenciacion papilar
que haya descendido hasta el canal endocervical

vs un adenocarcinoma seroso papilar primario de
endocérvix, se sugiere correlacionar con clinica e
imagenologia.

En la figura 1 se muestran los hallazgos citologicos de
este caso.

<

Figura 1: Microfotografias de algunos campos de citologia cervical, donde se muestran células de origen
glandular con anisocariosis importantes, pleomorfismos nuclear, cromatina irregular y bordes celulares mal
definidos. Fondo de frotis diatésico (40 X)
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DISCUSION

El frotis de Papanicolaou no es el método de eleccion
para diagnosticar cancer de endometrio, sin embargo,
existen estudios retrospectivos en los que se encontrd
una correlacion firme entre los resultados positivos
de los estudios citologicos del cuello uterino y la
enfermedad proliferativa de alto riesgo (llamada
también hiperplasia endometrial). DuBeshter y cols.
(6), en 1991, revisaron 86 citologias cervicales de
pacientes con carcinoma endometrial, y encontraron
que el 23 % fueron normales, el 27 % tenian células
endometriales sospechosas y el 50 % presentaban
células malignas. Concluyeron que las pacientes con
carcinoma endometrial, que tiene células endometriales
malignas detectadas mediante citologia cervical, tienen
un mayor riesgo de tener un tumor en etapa avanzadas,
de alto grado y profundamente invasivo. Si bien en este
caso clinico la paciente presentaba sangrado vaginal
anormal y ademas del hallazgo citoldgico, se encontrd
un engrosamiento endometrial que hizo sospechar de
patologia endometrial y se procedi6 a toma de biopsia
endometrial, en casos de pacientes asintomaticas,
el hallazgo citologico per se, hubiera orientado al
diagnostico.

También se ha querido estudiar la importancia de la
citologia cervical anormal en canceres endometrial
papilares versus los endometrioides. La citologia
cervical anormal se ha encontrado con mayor
frecuencia en pacientes con carcinoma papilar
uterino. Se asocié con enfermedad extrauterina en
pacientes con carcinoma papilar y con compromiso
cervical en pacientes con carcinoma endometrioide.
Segun Roelofsen y cols. (7), se deben realizar mas
investigaciones prospectivas para evaluar el verdadero
valor clinico de la citologia cervical preoperatoria en
pacientes con cancer de endometrio.

En el caso que se presenta, hubo buena correlacion
citohistolégica entre el adenocarcinoma, como
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lo designa el Sistema Bethesda, encontrado en la
muestra citologica de cuello uterino, con el carcinoma
endometriode diagnosticado por biopsia propia de
endometrio y posteriormente de cuello uterino.

Cabe resaltar que la mayoria de la literatura consultada
sobre los estudios que desean determinar la utilidad de
la citologia cervical como herramienta para detectar
lesiones endometriales son de tipo retrospectivos, a
diferencia del presente caso, que se llevd a cabo de
manera simultanea (4, 7-11).

Serdy y cols. (8), en publicacion de 2016, se
propusieron determinar a gran escala si las pruebas
de Papanicolaou cervicales de rutina juegan un
papel en el diagnodstico del carcinoma endometrial;
para ello realizaron una busqueda retrospectiva
de los casos de carcinoma endometrial extirpado
quirargicamente en un hospital universitario con frotis
de Papanicolaou dentro de los 36 meses antes de que
se realizara el diagnostico histologico. Encontraron
que, en total, 154 casos (38 %) demostraron células
glandulares anormales y 25 (6,2 %) solo tenian células
endometriales benignas en mujeres de 40 afios o mas.
La presencia de anormalidad glandular en la prueba de
Papanicolaou se correlaciona significativamente con
el tamafio del tumor, el tipo de tumor, la profundidad
de la invasion, la presencia de afectacion cervical y la
presencia de invasion linfovascular.

En un estudio de cohorte retrospectivo, en cinco
hospitales de los Paises Bajos, se quiso determinar
la contribucion de la citologia cervical anormal en la
identificacion preoperatoria de CE de alto grado, para
ello se incluyeron 554 pacientes con CE que fueron
sometidos a tratamiento quirdrgico primario entre 2002
y 2010. Encontraron que la citologia cervical anormal
estuvo presente en el 45,1 % de los casos. Para pacientes
con histologia preoperatoria no concluyente y de alto
grado, la presencia de citologia cervical anormal
contribuy6 a una mejor identificacion de CE de alto
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grado en la histologia final. Los autores del estudio
concluyeron que se justifican estudios futuros para
determinar si la citologia cervical podria incorporarse
en los modelos de prediccion preoperatoria para la
metastasis en los ganglios linfaticos (9).

La citologia cervical puede resultar técnicamente
dificil para distinguir lesiones malignas y benignas
del endometrio. Ademas, las células neoplasicas por
lo general no se exfolian facilmente del endometrio y
esto puede contribuir a tasas de deteccion deficientes
para patologia neoplasica endometrial, en la citologia
cervical. Sin embargo, se ha demostrado que la
gravedad del CE se correlaciona positivamente con
tasas mas altas de deteccion de células endocervicales
anormales. En particular, es muy probable que las
lesiones de CE de alto grado den lugar a tasas mas
altas de deteccion de células endocervicales anormales
debido a sus grandes tamafios, niicleos hipercromaticos,
nucléolos prominentes y diatesis tumoral de fondo;
todo lo cual genera sospechas para buscar células
atipicas en la citologia cervical. Ademas, la presencia
de un aumento de histiocitos en la citologia cervical
se correlaciona positivamente con tasas mas altas de
deteccion de células endocervicales anormales, asi
como con lesiones endometriales significativas, como
sarcomas, carcinomas y polipos (4)

Los hallazgos citologicos del adenocarcinoma
endometrial, como lo llama el Sistema Bethesda
(5), dependen en gran medida del grado tumoral.
Los tumores grado I suelen desprender algunas
células anormales con atipias citoldégicas minimas
que normalmente serian interpretadas como células
endometriales atipicas. La deteccion citologica
del adenocarcinoma endometrial en muestras
cervicales, sobretodo entumores bien diferenciados,
estd limitada debido a que estas muestras tienen
un numero reducido de células anormales bien
conservadas y las alteraciones celulares son sutiles,
adiferencia de los adenocarcinomas endocervicales,
de los cuales se obtiene una muestra directa (5).
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En este caso hubo un poco de dificultad en la
interpretacion de la muestra, en donde se establecid
con claridad que las células eran de origen glandular
y, como se mostro posteriormente en el resultado
de la biopsia de cuello, también habia un probable
adenocarcinoma endocervical.

Adicionalmente, las células malignas procedentes
del carcinoma endometrial por lo general son mas
pequeias y tienen nucleos mas pequefios, nucléolos
prominentes y la diatesis tumoral, de estar presente,
es finamente granular y mas dificil de apreciar. Los
adenocarcinomas endometriales serosos de alto
grado son de morfologia similar a su equivalente
presentan fragmentos de estructuras
papilares, gran tamafio y nucléolos prominentes (5).

ovarico:

Abu-Zaid y cols. (4) encontraron en la citologia
cervical de una paciente de 59 afios con carcinoma
endometrial tipo [, células glandulares endometriales
atipicas. Las células estaban dispuestas en grupos
y mostraban un polimorfismo nuclear leve con
cromatina granular gruesa, macronucleolos y una
relaciéon nucleo-citoplasmatica aumentada. La
biopsia mostré que las glandulas irregulares de
tipo endometrial estaban revestidas por epitelio
cilindrico con leve atipia citologica. El tumor
contenia menos del 5 % de las dareas solidas
generales y se clasificd como tumor de grado I de
la FIGO.

En una paciente con carcinoma endometriode
tipo II, la citologia mostré células endometriales
malignas en una mujer de 45 afios. Las células
estaban dispuestas en nidos y tenian una proporcion
nucleo/citoplasmatica aumentada con pleomorfismo
nuclear moderado, multinucleacion y diatesis
tumoral en el fondo. En la biopsia, las células
tumorales neoplasicas estaban dispuestas en forma
de lamina, sin caracteristicas glandulares. Habia
pleomorfismos nucleares moderados con nucléolos
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prominentes. El tumor contenia alrededor del 40 %
de las areas solidas generales y se clasifico como
tumor de grado II de la FIGO (4).

La citologia cervical anormal se observa con mayor
frecuencia en histologias de alto riesgo, que se
sabe que tienen un mayor riesgo de recurrencia.
Asi, Brown y cols. (10) se plantearon evaluar
la relacion entre la citologia cervical, el tipo
histolégico y el riesgo de recurrencia del cancer
de endometrio. Realizaron un estudio retrospectivo
de pacientes intervenidas de carcinoma de
endometrio. Se evaluaron los factores de riesgo
de recurrencia, incluida la histologia, el grado del
tumor, el estado de los ganglios, la invasion del
miometrio, los lavados peritoneales, el estadio y
la citologia cervical. En el andlisis multivariado,
solo la diseminacion ganglionar fue un predictor
significativo de recurrencia. Resultaria interesante
complementar con otros estudios el presente caso
y otros que aporten informacion relevante para el
seguimiento de la paciente.

Respecto a los factores de riego para desarrollar
cancer endometrial, estd documentado que se
incrementa en aquellas paciente mayores de 50
aflos, obesas y posmenopausicas. En este caso,
se tratd de una paciente mayor de 50 afos de
edad, menopausica, sin obesidad, pero que tiene
un antecedente familiar de un deceso por cancer
uterino.

La paciente es multipara. La literatura refiere que
la nuliparidad representa un factor de riesgo para
desarrollar patologia endometrial, por cuanto el
embarazo interrumpe la continua estimulacion
estrogénica endometrial. Scucces (11), en
Venezuela, encontrdé que 10/44 pacientes con CE
eran nuliparas y solo registra una gran multipara
con XXI gestas, X paras y XI abortos.
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CONCLUSION

Se conoce que la sensibilidad de la citologia cervical
es limitada para detectar lesiones de origen glandular,
por dificultades relacionadas con la obtencion de
la muestra y su interpretacion, pero el presente caso
clinico deja claro que, si se aplican cuidadosamente
los criterios citomorfoldgicos y se utiliza una adecuada
técnica de toma de muestra que incorpore el uso de
citobrush o cepillo cervical y una correcta extension
del material, la citologia cervical podria ser de mucha
utilidad en pacientes que presenten sangrados vaginales
posmenopausicos, apoyada con estudios de imagenes
como la ecografia que se incorpora en la mayoria
de las consultas ginecologicas de rutina. Por ello, se
recomienda el estudio mas cuidadoso del material
glandular presente en los extendidos citologicos para
incrementar la deteccion de neoplasia glandular en el
cuello y cuerpo uterino.
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Carcinoma neuroendocrino de vulva, una entidad poco frecuente.

Reporte del primer caso en Venezuela

Maria Nastasi,

Ernesto Lara,? (©) Rosa Mata,® () Carmen Silva,* (2) Elianny Betancourt.’

RESUMEN

El cancer de vulva representa 1 % de los canceres en mujeres; el carcinoma neuroendocrino de vulva es extremadamente
raro, con menos de 20 casos publicados. Su comportamiento es muy agresivo produciendo recurrencias locales tempranas,
metdastasis a ganglios linfaticos y a distancia. Se describe el caso de una paciente de 60 afios de edad, quien consulto por
lesion vulvar de 6 meses de evolucion, con extension a tercio inferior de uretra y vagina y plastron ganglionar inguinal
izquierda. La biopsia de vulva reporto neoplasia maligna de células redondas y el resultado de la inmunohistoquimica
fue compatible con carcinoma neuroendocrino. Recibio quimioterapia y radioterapia concurrente, evidenciando respuesta
completa en vulva y parcial en region inguinal, posteriormente se realizo linfadenectomia inguinofemoral bilateral. El
carcinoma neuroendocrino de vulva debe ser considerado al momento de manejar patologia vulvar maligna, el diagnostico
oportuno requiere histologia e inmunohistoquimica para establecer un prondstico y tratamiento adecuados.

Palabras clave: Cancer de vulva, Tumor neuroendocrino, Inmunohistoquimica.

Neuroendocrine carcinoma of the vulva, a rare entity. Report of the first case in Venezuela.
SUMMARY

Vulvar cancer represents 1% of cancers in women, vulvar neuroendocrine carcinoma is extremely rare, with less than 20
published cases. Its behavior is very aggressive, producing early local recurrences, lymph node and distant metastases. The
case of a 60-year-old patient who consulted for a vulvar lesion of 6 months of evolution, with extension to the lower third
of the urethra and vagina and left inguinal nodal plastron is described. The vulvar biopsy reported malignant round cell
neoplasm and the immunohistochemistry result was compatible with neuroendocrine carcinoma. She received concurrent
chemotherapy and radiotherapy, evidencing a complete response in the vulva and a partial response in the inguinal region.
Later, bilateral inguinofemoral lymphadenectomy was performed. Neuroendocrine carcinoma of the vulva should be
considered when managing malignant vulvar pathology, timely diagnosis requires histology and immunohistochemistry to

establish an adequate prognosis and treatment.

Keywords: Vulvar cancer, Neuroendocrine tumor, Immunohistochemistry.
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INTRODUCCION

El cancer de vulva es una neoplasia maligna poco
frecuente, que constituye el 4 % de todas las neoplasias
ginecoldgicas y 1 % de todos los canceres en mujeres,
cuya histologia mas comun es carcinoma de células
escamosas, el cual representa el 80 % de todos los
canceres de vulva. Sin embargo, existen otros tipos
histologicos menos frecuentes como melanoma,
adenocarcinoma, carcinoma de células basales, y otros
muchos mas raros como el carcinoma neuroendocrino,
con menos de 20 casos reportados, siendo descrito por
primera vez en 1982 (1-4).
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Los tumores neuroendocrinos en el tracto ginecologico
muestran un comportamiento clinico agresivo, con alta
mortalidad reportada. El prondstico se relaciona con el
tamafio y el estadio del tumor, los ganglios linfaticos
regionales y las metastasis a distancia pueden estar
presentes en el momento del diagndstico. Son tumores
altamente agresivos con recurrencia local frecuente,
y diseminacion sistémica, que suelen tener desenlace
desfavorable (5, 6).

En cuanto al enfoque terapéutico, en pacientes
con enfermedad localizada, la escision local con
radioterapia adyuvante es el tratamiento de primera
linea, esta Ultima con una dosis inicial de 5000 Gy,
sobre todo cuando la ubicacion del tumor no permite
margenes completamente seguros. Algunos autores
describen resultados satisfactorios con quimioterapia
posquirurgica. En pacientes con enfermedad
avanzada, la quimioterapia puede producir respuestas
prolongadas. Recientemente y debido a la naturaleza
poco favorable del carcinoma neuroendocrino vulvar,
se ha propuesto la cirugia y la quimioterapia, con o sin
radiacion, para el tratamiento primario (5).

En vista de tratarse de una entidad extremadamente
rara, a continuacion, se reporta un caso de carcinoma
neuroendocrino de vulva diagnosticado como estadio
IVA.

CASO CLINICO

Paciente femenino de 60 afios de edad, con antecedente
de hipertension arterial crénica controlada, e
histerectomia abdominal total con conservacion de
ovarios por miomatosis uterina; acudié a consulta por
referir lesion en region vulvar pruriginosa y dolorosa,
de 6 meses de evolucion. Al examen fisico, Karnofsky
100 %, abdomen globoso a expensas de paniculo
adiposo, blando, depresible, no doloroso a la palpacion,
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Figura 1. Carcinoma Neuroendocrino, lesion vulvar.

region inguinal izquierda con plastrén ganglionar fijo
de 5 cm, genitales externos con lesion de superficie
irregular, friable con zonas induradas, en labio menor
izquierdo, que se extiende a tercio inferior de uretra y
vagina (figura 1), al examen con espéculo se evidencid
infiltracion de tercio inferior de la vagina por tumor
antes descrito en vulva, cipula indemne; tacto rectal:
parametrios laxos.

La biopsia de vulva reportd neoplasia maligna de
células redondas, probable neuroendocrino de células
pequefias (figura 2). Se solicitd6 inmunohistoquimica,
donde se incluyo6 en el panel cromogranina positivo,
K167 positivo (figura 3), sinaptofisina positivo (figura
4), vimentina negativo, ALC negativo, CKAEIl
positivo, por lo que se concluyé como tumor maligno
de células redondas, compatible con carcinoma
neuroendocrino de células pequeiias, grado histologico
G3. Los resultados de la puncion aspiracion con aguja
fina (PAAF) del plastron inguinal fueron reportados
como positivo para malignidad, compatible con
carcinoma metastasico.

Se solicitd tomografia axial computarizada (TAC) de
torax, abdomen y pelvis en la que se evidencio plastron
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REPORTE DEL PRIMER CASO EN VENEZUELA

Figura 3. Presenc1a de Ki67 posmvo en panel de
inmunohistoquimica,

Flgura 4 Presen01a de smaptoﬁsma posmva en
panel de inmunohistoquimica, uno de los principales
marcadores de los tumores neuroendocrinos.

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

ganglionar en region inguinal izquierda (figuras 5
y 6) de 50 mm x 30 mm Adicionalmente se aprecio
lesion ocupante de espacio (LOE) pélvico que media
100 mm x 80 mm, de bordes regulares, unilocular,
quistico, con conservacion de planos de clivaje a
estructuras adyacentes (figura 7). En el ecosonograma
pélvico se evidencio ausencia de utero por antecedente
quirargico, tumor pélvico unilocular, quistico de 100
mm x 86 mm, score doppler 1 (ORADS 3). Cistoscopia
reportd uretra estenosada y con compresion extrinseca
importante por masa tumoral, vejiga sin lesiones. Fue
llevada a mesa operatoria para laparotomia exploradora
con corte congelado por tumor pélvico, encontrandose
como hallazgos tumor de ovario de 10,5 cm x 8§ cm x
6 cm de supertficie lisa, brillante, quistica compatibles
histologicamente con cistoadenoma seroso, sin atipias
celulares. La evolucion posoperatoria fue satisfactoria.

Envistade que lalesion vulvar se trataba de enfermedad
localmente avanzada, carcinoma neuroendocrino de
vulva ST IVA, fue referida al servicio de oncologia
médica y radioterapia para cumplir tratamiento
con quimioterapia y radioterapia concurrente
y posteriormente reevaluacion por ginecologia
oncologica.

Recibié quimioterapia a base de cisplatino y
etoposido concurrente con radioterapia externa
(4500 cGy) por 6 semanas. Acudid posteriormente
a consulta de ginecologia oncoldgica, al examen
fisico en vulva se evidencié respuesta completa
al tratamiento (figura 8), pero, en regidon inguinal
izquierda habia una adenopatia fija de 2 cm de
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Figura 5. Imagen correspondiente a corte axial de

TAC abdomen y pelvis con doble contraste, en la cual

se puede evidenciar plastron ganglionar en region
inguinal izquierda.

Figura 7. Imagen correspondiente a corte Sagital de
TAC abdomen y pelvis con doble contraste. En la
imagen se puede apreciar LOE pélvico, de aspecto

quistico, bien definido, con conservacion de planos de
clivaje a estructuras adyacentes.

Figura 6. Imagen correspondiente a corte Coronal de
TAC abdomen y pelvis con doble contraste, en la cual
se puede evidenciar plastron ganglionar en region
inguinal izquierda.

didmetro. Fue llevada posteriormente a mesa Figura 8. Respuesta completa en region vulvar,
operatoria para linfadenectomia inguinofemoral posterior a tratamiento con quimioterapia y
bilateral; el estudio anatomopatolégico de ganglios radioterapia externa.
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inguinofemorales izquierdos reportd positivo para
malignidad y para los ganglios inguinofemorales
derechos, hiperplasia folicular reactiva, sin atipias,
sugestivo de respuesta postratamiento, linfadenitis
dermopatica, infiltracion adiposa, fibrosis y
congestion La evolucion
posoperatoria fue favorable, por lo que se decidio
referir al servicio de oncologia médica.

sinusoidal reactiva.

DISCUSION

Las neoplasias neuroendocrinas son un grupo
heterogéneo de neoplasias malignas poco comunes,
que se caracterizan por una poblacion de células
pequeias con fenotipo neuroendocrino y una
combinacion de ambas propiedades, que fueron
descritas por primera vez por Toker en 1971, en
Nueva York (7 - 9). Esta histologia es poco comun
en el area ginecologica, menos del 2 % de todas las
neoplasias ginecologicas (10,11).

En la region vulvar es extremadamente raro el
carcinoma neuroendocrino, habiendo sido reportados
a nivel mundial menos de 20 casos (5, 6, 12-28).
En Venezuela, no han sido reportado previamente
casos de cancer de vulva neuroendocrino, siendo el
presente caso el primero en publicarse.

La edad de la paciente descrita en el presente
reporte de caso es de 60 afios, similar a la edad
media informada por Nguyen y cols. (28), de
59,6 afios. En cuanto a la presentacion clinica las
lesiones se localizan con mayor frecuencia en los
labios mayores en 52,9 % sin una clara predileccioén
por el lado y el 23,5 % de los casos afectan la pared
vaginal. En el caso reportado, la lesion estaba
localizada a nivel de labios menores, con extension
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a pared vaginal y 1/3 inferior de uretra. Por otra
parte, se informa que el carcinoma neuroendocrino
vulvar es mas agresivo que en otros sitios (22), con
una tasa de metastasis del 100 % en la evaluacion
inicial. En el presente caso se presentd con
metastasis a nivel de ganglios inguinales.

La expresion tisular inmunohistoquimica de la
sinaptofisina y la cromogranina son los principales
marcadores de los tumores neuroendocrinos (29),
ambos positivos en el caso reportado.

Actualmente no hay consenso sobre el enfoque
terapéutico Optimo. Todos los casos reportados
recibieron escision quirurgica como tratamiento de
primera linea. Se administré algun tipo de radioterapia
adyuvante en 64,7 % de los casos, la radiacion se
administré localmente en la region pélvica, y en algunos
casos se administrd radiacion en los ganglios linfaticos
inguinales o incluso paraaorticos (28). La quimioterapia
a menudo se utiliza para la paliaciéon y proporciona
indices derespuesta generales de aproximadamente 70 %
(30), sin embargo, la enfermedad suele reaparecer en
64,7 % de los casos en un seguimiento de 4,7 meses
(28). La supervivencia a 3 afios en estos pacientes es
del 17 % (22). En este caso, en vista de tratarse de un
estadio IVA, la paciente fue sometida inicialmente a
tratamiento con radioterapia externa y quimioterapia
concurrente y posteriormente, en vista de presentar
respuesta completa a nivel vulvar y parcial en region
inguinal, se practico linfadenectomia inguinofemoral
bilateral. Posteriormente fue referida nuevamente al
servicio de oncologia médica.

La alta tasa de recurrencia, a pesar del énfasis en la
escision vulvar con margenes libres de enfermedad,
sugiere que es fundamental un mayor desarrollo de
las terapias médicas. El manejo médico en los casos
publicados disponibles se limitd a la terapia combinada
de cisplatino y etoposido.
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CONCLUSIONES

El carcinoma neuroendocrino de vulva es una entidad
extremadamente rara, conun comportamiento agresivo,
presentandose los casos en estadios avanzados de la
enfermedad, por lo que el tratamiento inicial de estos
pacientes con quimioterapia y radioterapia puede ser
un enfoque racional y posteriormente considerar el
tratamiento quirurgico.

Sin conflictos de interés.
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Hiperplasia estromal pseudoangiomatosa de la mama
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RESUMEN

La hiperplasia estromal pseudoangiomatosa de mama es una lesion mesenquimal benigna poco frecuente de la mama.
Se presenta un caso de paciente femenina de 49 arios, quien consulto por presentar tumoracion en mama izquierda de
crecimiento rapido y progresivo. La ecografia mamaria mostro lesion heterogénea e hipoecoica con varios nodulos. La
mamografia mostro tumoracion ovalada con mdrgenes difusos sin microcalcificaciones. La biopsia con aguja gruesa
guiada por ecografia revelo hallazgos celulares compatibles con fibroma mamario. El diagnostico anatomopatoligico fue
de hiperplasia estromal pseudoangiomatosa de mama. Este es un tumor mesenquimal benigno, poco frecuente, secundario
a la proliferacion exacerbada de fibroblastos y miofibroblastos maduros, cuyo factor desencadenante aun es desconocido.
La mayoria se presenta como lesiones difusas, y el diagndstico es a menudo incidental o en un contexto de otras patologias
mamarias.

Palabras clave: Hiperplasia estromal pseudoangiomatosa, Mama, Neoplasia mamaria mesenquimatosa, Neoplasia mamaria
benigna.

Pseudoangiomatous stromal hyperplasia of the breast
SUMMARY

Pseudoangiomatous stromal hyperplasia of the breast is a rare benign mesenchymal lesion of the breast. We present a case
of a 49-year-old female patient who consulted for having a rapidly and progressively growing tumor in her left breast. Breast
ultrasound showed a heterogeneous and hypoechoic lesion with several nodules. Mammography showed an oval tumor with
diffuse margins without microcalcifications. Ultrasound-guided core needle biopsy revealed cellular findings compatible
with breast fibroma. The anatomopathological diagnosis was pseudoangiomatous stromal hyperplasia of the breast. This is
a rare benign mesenchymal tumor secondary to exacerbated proliferation of mature fibroblasts and myofibroblasts, whose
triggering factor is still unknown. Most present as diffuse lesions, and the diagnosis is often incidental or in the context of
other breast pathologies.

Keywords: Pseudoangiomatous stromal hyperplasia, Breast, Mesenchymal breast neoplasia, Benign breast neoplasia.

INTRODUCCION

La hiperplasia estromal pseudoangiomatosa
(HEPA) de la mama es una afeccion proliferante
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benigna y poco frecuente. Esta caracterizada
por marcada hiperplasia del estroma mamario y
puede presentarse como tumor palpable, difuso,
mal definido y de crecimiento rapido en mujeres
entre 30 y 40 afios de edad (1). Su etiologia es
desconocida, pero se ha propuesto que es una
condicion hormonodependiente (2). El diagnodstico
generalmente es incidental en el contexto de otras
patologias mamarias proliferativas principalmente
benignas, como fibroadenoma, fibrosis estromal e
hiperplasia ductal o lobular atipica (3). Se presenta
un caso de hiperplasia estromal pseudoangiomatosa
de la mama.
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Se trata de paciente femenina de 49 afios, quien
consulté por presentar
izquierda de crecimiento rapido y progresivo desde
hacia aproximadamente 10 meses, acompanada de
enrojecimiento local. Referia menarquia a los 15
afios, con ciclos menstruales de 4/31. Negaba fiebre,
telorragia, cefalea, disnea o aumento de volumen
de extremidades superiores. También negaba
antecedentes personales de cirugias o traumatismos
mamarios previos, uso de anticonceptivos hormonales
y antecedentes familiares de neoplasias malignas
mamarias o ginecologicas.

tumoracion en mama

Al examen fisico, la mama izquierda estaba asimétrica
y aumentada de tamafio con eritema difuso, venas
superficiales prominentes y cambios en la piel. Los
pezones estaban invertidos. Se palpaba tumoracion
en cuadrante superior externo de aproximadamente
4 centimetros de diametro, la cual era movil, bien
delimitada y ligeramente dolorosa a la palpacion.
Los ganglios linfaticos axilares y cervicales no eran
palpables. La mama contralateral y el resto del examen
fisico estaban dentro de limites normales.

La ecografia mamaria mostr6 una lesion heterogénea
e hipoecoica con varios nodulos solidos de 4.5
centimetros de diametro en la misma localizacion
mamaria (figura 1). En las imagenes mamograficas
se observo tumoracion ovalada de, aproximadamente,
5 centimetros de didmetro, en el cuadrante superior
externo de la mama izquierda, con margenes
difusos y sin microcalcificaciones. La lesion fue
clasificada como BIRADS IV. También se observo
ligero engrosamiento de la piel y disminucion de la
grasa subcutanea suprayacente a la lesion. No habia
evidencia de signos ecograficos de invasion de tejidos
adyacentes ni linfadenopatias axilares. La ecografia
doppler color demostré vascularizacién peritumoral.
Se decidié realizar biopsia con aguja gruesa guiada por
ecografia que revelo hallazgos celulares compatibles

Vol. 83, N° 2, abril 2023.

Figura 1. Imagen ecografica de la tumoracion de
mama izquierda.

con fibroma mamario. En vista de las caracteristicas
clinicas y de imagenes, la paciente fue programada
para cirugia.

Durante la intervencién se observo tumoracion
blanquecina-grisacea de consistencia eléastica, con
algunas areas quisticas, de limites difusos, rodeada de
tejido mamario normal del cual era dificil diferenciar.
Toda la lesion fue extirpada mediante una reseccion
amplia. La paciente fue dada de alta al tercer dia del
posoperatorio sin complicaciones. Durante los 20
meses de seguimiento, la paciente no ha presentado
evidencias de recidiva de la lesion.

Los cortes seriados de la pieza quirGrgica revelaron
nodulos  blanco-grisiceos y areas
gelatinosas en las superficies de corte. La evaluacion
histolégica demostré espacios pseudovasculares
anastomosados revestidos por células fusiformes y
separados por gruesos haces de colageno hialinizados.
También se encontraron cambios edematosos del
intersticio del tejido mamario extirpado. Los margenes
quirargicos fueron negativos. No se encontraron
evidencias de atipias, pleomorfismos, necrosis y/o

numerosos
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hemorragia. La tincion inmunohistoquimica demostrd
reactividad positiva de las células fusiformes a CD34,
las cuales fueron negativas a vimentina, desmina,
calponina, CD31, Ki67 y S100 (Figura 2). El
diagnostico anatomopatologico fue HEPA de la mama.

Figura 2. Imagen microscopica de la HEPA
de mama. A) La imagen muestra los espacios
pseudoangiomatosos anastomosados revestidos
de células fusiformes dentro del tejido fibroso
(Coloracion hetaoxilina-eosina,100X). B) Células
estromales fuertemente positivas para la tincién
inmunohistoquimica con CD34 (100X).

DISCUSION

La HEPA de la mama es una condicidn proliferativa
benigna poco frecuente que suele afectar a mujeres
en edad reproductiva. Generalmente, es detectada de
forma incidental en biopsias rutinarias y surge de las
cé¢lulas miofibroblasticas que muestran proliferacion
estromal, formando espacios pseudovasculares
anastomosados en forma de hendidura, revestidos por
células fusiformes (2). La edad descrita de aparicion
oscila entre 14 y 67 afios, pero la mayoria de los casos
han sido descritos entre la tercera y cuarta década de
vida (4).
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La etiologia de la HEPA es desconocida, pero se
ha propuesto la posibilidad de ser una respuesta
proliferativa de los miofibroblastos desencadenada
por la estimulacion hormonal. La principal hormona
que produce estimulacion de los miofibroblastos
es la progesterona (5, 6). Esto es apoyado por el
hecho de que la mayoria de los casos ocurren en
premenopausicas (7). Ademas, mas de la mitad de los
casos en menopausicas tenian antecedentes de uso de
tratamiento con terapia hormonal, lo cual apoya esta
teoria (5, 6). Sin embargo, la paciente del presente
caso negaba antecedentes de uso de anticonceptivos
hormonales.

La manifestacion clinica de la HEPA como tumoracion
nodular, unilateral e indolora de rapido crecimiento
es extremadamente rara y puede hacer sospechar la
presencia de neoplasias malignas (8). El cuadrante
superior externo de lamama es la zona de aparicion mas
comun, pero puede aparecer en otras zonas. Algunas
lesiones mamarias, como el fibroadenoma gigante,
tumor phyllodes, papilomatosis juvenil e hipertrofia
mamaria virginal (macromastia juvenil) aumentan
de tamafio de forma rapida y masiva en un corto
periodo de tiempo (9). Otras causas menos frecuentes
de crecimiento mamario excesivo y deformante son
lipoma, hamartoma, absceso y adenocarcinoma (2).

El diagnostico por imdgenes de la HEPA es
generalmente dificil, ya que carece de caracteristicas
diagnodsticas patognomonicas/especificas y suelen
imitar al fibroadenoma, hamartoma o angiosarcoma.
Los tumores de mayor tamafio pueden confundirse con
el tumor phyllodes de mama (8). Tanto en las imagenes
de mamografia como de ecografia, la lesion aparece
como un tumor bien definido con caracteristicas
benignas. Sin embargo, en algunos casos las
lesiones tienen margenes irregulares, mal definidos
o espiculados, lo que hace dificil diferenciarlos de
lesiones malignas (3, 9). El diagndstico preoperatorio
por citologia por aspiraciéon con aguja fina es poco
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preciso, ya que los resultados son inespecificos. En
la mayoria de los casos, es necesaria la biopsia con
aguja gruesa guiada por ecografia para poder obtener
material para el estudio histopatologico. No obstante,
el diagnostico definitivo solo puede lograrse luego de
la reseccion quirargica (7).

Las caracteristicas histologicas de la HEPA
son la formacion de espacios complejos vacios
anastomosados revestidos por miofibroblastos
con estroma colageno abundante y mezclado con
componentes epiteliales con cambios proliferativos.
Los espacios pseudovasculares pueden confundirse
con espacios vasculares, pero carecen por completo
del revestimiento endotelial (10). En algunos casos,
la inmunohistoquimica tiene un papel clave, ya que
las células fusiformes son positivas para CD34 y
negativas tanto para citoqueratinas como para el
antigeno relacionado con el factor VIII (3). El Ki67
negativo confirma la naturaleza benigna (9).

El principal diagnoéstico diferencial de la HEPA es
el angiosarcoma de bajo grado. La distincion de
ambas condiciones es fundamental debido a las
implicaciones en el tratamiento y prondstico (3). La
ausencia de células sanguineas dentro de los espacios
pseudovasculares y de atipias celulares o actividad
mitoética pueden ayudar en la diferenciacion (2, 9).

El tratamiento recomendado en la mayoria de los casos
de HEPA es la reseccion amplia sin linfadenectomia.
La mastectomia solo estd indicada en lesiones
deformantes de gran tamafo (3, 9). Algunos autores
han propuesto que el tratamiento con tamoxifeno
podria ser util como enfoque alternativo en el manejo
quirurgico (11, 12). Sin embargo, la evidencia limitada
no apoya este tipo de terapia adyuvante.

La HEPA ha sido relacionada con otras lesiones
mamarias hasta en 23 % de los casos diagnosticados,
pero no parece estar asociada con mayor riesgo
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de neoplasias malignas (13). No obstante, algunas
investigaciones han descrito mayor prevalencia
de cancer de mama ipsilateral en pacientes
diagnosticadas con HEPA (14). Aunque la reseccion
tumoral es generalmente curativa, la tasa de recidiva
local oscila entre 15 % y 25 %, los casos de recidiva
local se han informado, principalmente cuando la
reseccion es insuficiente (15). El seguimiento de
las pacientes es obligatorio, con la finalidad de
evaluar el comportamiento biologico y planificar una
intervencion mayor de ser necesario Las lesiones
recurrentes suelen tratarse con reseccion amplia y rara
vez requieren mastectomia (1).

En conclusion, la HEPA de la mama es una lesion
proliferativa, benigna, de crecimiento rapido, de
origen estromal y poco frecuente. Su etiologia es
desconocida, pero parece estar relacionada con la
estimulacion hormonal El tratamiento de esta patologia
es quirargico y el tipo de intervencion depende del
tamafio tumoral. El pronoéstico es excelente, con bajo
riesgo de recurrencia cuando la reseccién quirlrgica
es adecuada.
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autoria por confusion de nombres o por cambio de apellidos
en el tiempo.

A continuacioén se presentan los ejemplos de referencias
mas utilizados. El Comité Editorial invita a los autores a
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