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Editorial

Adolescente Embarazada, un tema aun pendiente en Chile.

Para Chile y nuestra especialidad han sido un desafio,
la Declaraciéon de la Conferencia Mundial de
Poblacién en 1994, acerca de la Salud Sexual y
Reproductiva,(SSR); que refrendd6 OMS en 2013 en
Salud Sexual y Reproductiva Adolescente,(SSRA) y el
texto de UNESCO de Guias Técnicas en Educacion
Sexual Integral Escolar (1,2,3).

La atencién preferencial a las adolescentes
embarazadas con programas dirigidos a la deteccién
precoz de patologias y atencion integral, se inician en
la segunda década de los 60, en Syracuse, con el
auspicio de la Universidad de Nueva York y en el
Estado de California apoyado por la Universidad de
California. Se cambia el concepto de "primigesta
precoz”, considerado errébneamente como una
entidad mérbida en si misma y por lo tanto sin el
concepto actual de Adolescente Embarazada.
Situacion en la cual se consideran variados factores
de riesgo negativo que se pueden detectar, intervenir
y prevenir en sus consecuencias (4).

En 1980 se inicia la aplicacion de este enfoque, con
intervencion dirigida a la atencidon Integral de
adolescentes embarazadas, en el Departamento de
Obstetricia y Ginecologia Norte de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Chile, en la antigua
Maternidad del Hospital Universitario José Joaquin
Aguirre. La experiencia se instald progresivamente en
la atencién coordinada con los consultorios de
atencion primaria del Servicio de Salud Metropolitano
Norte y fue apoyada por varios proyectos de
investigacion de concursos y de donaciones de
Agencias Internacionales como IPPF y Fundacion
Ford (5).

El Ministerio de Salud, a partir de 1990, implementa
progresivamente programas para adolescentes en el
sistema de Atencién Primaria con la participacion de
joévenes de la comunidad.

Los impactos en salud se apreciaron en los programas
con intervencion, sin embargo, la tasa de fecundidad
adolescente recién inicia su descenso 22 anos

después, en 2012-2013, en el grupo de 15-19 afos.
El grupo de 10 a 14 afios muestra un leve descenso
recién en 2016.

El impacto de este enfoque fue medido en un estudio
de seguimiento de adolescentes embarazadas, con y
sin morbilidad y determind que los mayores factores
de riesgo asociados fueron: La ausencia del
progenitor, una estatura de la adolescente de 1,50m.
0 menos, embarazo ocurrido por seduccidon o
violacion, tener sélo dos afios o menos de educacion
media, edad de la Menarquia a los 11 afios 0 menos,
estado de nutricional enflaquecida y una actitud
negativa o indiferente, de la adolescente. Este estudio
de seguimiento de 6 afios fundamenté la evidencia
para la atencion a adolescentes embarazadas, segun
niveles de complejidad en la Atencién en Salud (6).
Sin embargo, esta experiencia no se expandi6 al resto
del Pais.

Los autores del trabajo “Embarazo Adolescente en
Chile: Una mirada a la desigualdad socio demografica
comunal”, que se incluye en el presente numero,
encuntran diferencias comunales en la fecundidad
adolescente en Chile. Estas diferencias podrian ser
explicadas por el mayor riesgo de embarazo en las
adolescentes de las comunas con mayor desigualdad
socioeconémica donde no se aplican programas
diferenciados de atencion a  adolescentes
embarazadas que necesitan recursos de mayor
complejidad. En estos grupos de mayor riesgo es
indispensable aplicar la atencién por Niveles de
Complejidad, especialmente en las comunas mas
pobres. A su vez importante, la coordinacion entre los
niveles Primario y Secundario de la Atencion de las
adolescentes embarazadas.

A la Atencién en Salud hay que agregar el aporte de
la Educacion, que es fundamental en el control de la
fecundidad, tanto deseada, no deseada como
inesperada. Se conoce el aporte evidente de la
Educacion Sexual Integral Escolar (ESIE), en todos
los estudios de prevencion del embarazo adolescente
(7,8). La ESIE, no se aplica en Chile hasta el dia de
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hoy, como ocurre en los paises desarrollados y en
todo el resto de los paises de la Regién. Segun
UNESCO, es una herramienta fundamental en la
prevencion del Embarazo Escolar (9).

La existencia y calidad en la aplicacion de esta
intervencion: ESIE, es significativamente diferente
segun el nivel socioeconémico de las comunas.

En la actual discusion para legislar sobre la Ley de
Educacion Sexual Escolar en el Congreso de la
Republica, se plantean varias alternativas para la
cobertura del programa, segun niveles escolares. Sin
embargo, es preocupante que la estrategia actual del
MINEDUC, se base en la entrega de herramientas
metodoldgicas para que cada establecimiento escolar
disefie sus programas de Educacion Sexual,
aparentemente para proteger la diversidad cultural.
Esto resulta preocupante considerando que no mas
de un 10% de los profesores en Chile, tiene
capacitacion en ESIE y que estos se concentran en la
educacién privada. Un programa de Educacion
Sexual es complejo en el disefio, aplicacion y
evaluacion de calidad e impacto. Los primeros
resultados de esta experiencia, presentados en la
Comisién de Educacion de la Camara de Diputados,
mostraron que la proporcion de programas disefiados
ha sido baja pero, significativamente mas alta en el
sector privado de la educacién. No se conocen
experiencias semejantes de esta estrategia en otros
paises, donde son unicos o diversos programas ya
disefiados, con la experticia de profesionales de la
educacion que se ofrecen a los establecimientos
escolares.

Chile por ser el pais mas largo del mundo, necesita
herramientas de  capacitacion a  distancia
para avanzar en esta materia y con modelos
pedagdgicos probados que estén a libre disposicion
y sean de facil aplicaciéon en la educacion publica y
privada.

Los sectores de salud y educacién podrian contribuir
a la disminucion del impacto de la inequidad entre las
comunas que se reflejan en este estudio de
Fecundidad Adolescente, a través de la Atencion de
Adolescentes Embarazadas por niveles de
complejidad del Riesgo y a través de la Educaciéon
Sexual Integral Escolar, gratuita, ya probada (10).

Prof. Dr. Ramiro Molina Cartes
Profesor Emérito Universidad De Chile.
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RESUMEN

Objetivo: Evaluar el rendimiento diagndstico de la técnica de azul patente (disponible en todo el territorio
nacional) en el ganglio centinela para la estadificacion del cancer cérvico uterino y en-dometrial. Método:
Estudio prospectivo realizado entre enero de 2014 y diciembre de 2018. Se evalud la técnica de azul patente
para la deteccion de ganglio centinela en la estadificacion del cancer cérvico uterino y endometrial, antes de la
linfadenectomia pélvica estdndar. La inyeccion del azul patente se aplicd en el cuello uterino (1 cc 1 cm de
profundidad y 1 cc superficial) a las 3 y 9 horas, 20 minutos antes del inicio de la cirugia (laparotomia o
laparoscopica). La identifica-cion y extraccion del ganglio centinela fue realizado por un ginecélogo oncélogo
certificado y evaluado mediante histologia tradicional con hematoxilina y eosina (H&E). Resultado: Se realiza-
ron un total de 80 cirugias. El ganglio centinela se identificé en 75 (94%) pacientes, 60 (75%) bilateralmente;
Con una deteccion media de 1,9 nodos por paciente. El sitio de identificacion més frecuente fue la fosa obturatriz
(43,9%), seguida de los vasos iliacos externos. Otro 2,6% de los nodos fueron encontrados en sitios poco
comunes. Entre los ganglios linfaticos seleccio-nados, 10 casos fueron positivos para el cancer. No hubo ganglio
centinela falso negativo. La tasa de deteccion fue del 83%, con una especificidad del 95%.

Conclusiones: Los datos aqui expuestos nos permiten estandarizar e implementar el uso de gan-glio centinela
con azul patente. El uso de GC adecua la cirugia a la necesidad de la paciente, con una clara disminucién en
la incidencia de complicaciones asociadas a la linfadenectomia. Este trabajo forma parte de un estudio inicial
el cual se debe complementar con el uso de la tin-cidon de verde de indocianina y el estudio anatomo patolégico
con ultraestadiaje para obtener una validacion e implementacion adecuada del GC en la etapificacién en cancer
de cérvix y endo-metrio.

PALABRAS CLAVE: Linfonodo centinela, ganglio centinela, cancer cérvico uterino, cancer de endometrio,
azul paten-te, verde de indocianina, etapificacién quirdrgica.

SUMMARY

Obijective: To assess the diagnostic performance of patent blue dye technique (available in the whole country)
in sentinel lymph node for cervical and endometrial cancer staging.

Methods: A prospective cohort study was conducted between January 2014 to December 2018. Patent blue dye
technique was assessed for the detection of sentinel lymph node in cervical and endometrial cancer staging,
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before standard pelvic lymphadenectomy. Blue dye injection was applied in the cervix (1cc 1cm deep and lcc
superficial) at 3 and 9 hour, 20 minutes prior start-ing a surgery (laparotomy or laparoscopic). The sentinel lymph
node was collected by a certified surgeon and assessed by traditional histologic hematoxylin and eosin stain.
Results: A total of 80 surgeries were performed. The sentinel lymph node was identified in 75 (94%) patients, 60
(75%) bilaterally; with an average detection of 1,9 nodes per patient. The most common site of identifi-cation
was the obturator fossa, followed by the external iliac vessels (43,9%). 2,6% of the nodes were found in
uncommon sites. 10 lymph nodes were cancer-positive. There were no false neg-ative sentinel node.

Overall in our cohort the detection rate was 83% for specificity 95%.
Conclusions: Our data presented in this publication allow us to safely standardize and implement a sentinel
lymph node technique with patent blue. This technique will allow us to adapt the sur-gery for the patient's needs,
diminishing the incidence of complications associated with lym-phadenectomy. This is the first stage of our work
which we must complement with indocyanine green and pathological study with ultrastaging to obtain an
adequate validation and implementa-tion of sentinel node in cervical and endometrial cancer staging.

KEY WORDS: Sentinel lymph node, Cervical cancer, endometrial cancer, patent blue, indocianin green, surgi-

cal staging.

INTRODUCCION lesiones vasculares entre muchas otras,

El uso de ganglio centinela (GC) ha demostrado
su efectividad y uso en el cancer de mama, melanoma
y vulva, permitiendo disminuir la radicalidad,
morbilidad y los tiempos operatorios.

En el ambito de la ginecologia oncolégica tanto en
el cancer de cérvix! y de endometrio* se ha
propuesto y existe evidencia suficiente que el uso de
GC es seguro y efectivo, permitiendo disminuir el
tiempo operatorio y la morbilidad asociada a la
radicalidad de la cirugia.

El GC es el primer ganglio que recibe la
enfermedad metastasica desde el tumor primario. Si
esta libre de metastasis todos los otros ganglios lo
estardn, haciendo innecesaria la linfadenectomia
sistémica, pero si el GC esta positivo para neoplasia
podremos establecer claramente la etapa y cambiar el
plan quirdrgico dependiendo del tipo de tumor.

Su uso no es nuevo, fue descrito en 1923 por
Braithwaite®, pero quién introdujo el término de GC fue
Gould (1960)¢ y Cabafias (1977)". Todos estos
trabajos describian la presencia del GC en una similar
localizacién anatomica. No fue hasta 1989 y 1992
donde Morton y Cochrang-10 en melanoma presentan
la idea de un GC dinamico, es decir no siempre estara
en el mismo territorio linfatico.

La idea fundamental tras el concepto de GC es
evitar la sobre etapificacion a través de la
linfadenectomia sistémica y enfocarse en la calidad y
efectividad del estudio de las micro metastasis. La
linfadenectomia sistémica puede generar eventos
adversos como linfedema, linfoquistes, parestesias,

generalmente no reportados por los cirujanos1-13,

Para la identificacion del GC se han descrito
diferentes métodos de tincion tales como el azul
patente!4, Tecnecio radioactivo (Tc99)5-17, siendo el
con mayor sensibilidad el verde de Indocianina (aun
sin indicacién aprobada por la FDA o similares)418-22,
El estudio anatomo patolégico se debe realizar a
través de la ultraestadificacion (ultrastaging en
inglés)23, considerando el uso de inmunohistoquimica.
El GC se considera positivo para neoplasia si este
presenta macrometastasis (tumores mayores de
2mm), micrometastasis (tumores entre 0,2 y 2mm); las
células tumorales aisladas (células tumorales
menores a 0,2mm) no tendrian significado clinico
actualmente24-26,

Se describen diferentes sitios de puncion como:
subseroso uterino, cervical y endometrial durante una
histeroscopia. El sitio de inyeccion cervical es el mas
apropiado para obtener una sensibilidad satisfactoria
en la deteccion, bilateralidad y reproducibilidad del
GC, esto debido a que el drenaje linfatico del Utero se
realiza principalmente a través del parametrio. El
cérvix tiene un acceso facil, no presenta grandes
variaciones anatomicas y su anatomia no se ve
alterada de manera importante en las etapas clinicas
donde el GC tiene mayor indicacion?274.23,

El principal argumento para no inyectar el medio
de tincion a través de cérvix es la baja deteccion de
linfonodos para adrticos, sin embargo, cuando los
ganglios pélvicos son negativos rara vez se encuentra
un ganglio para aértico positivo aislado (menos del
29%)28-30,
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MATERIAL Y METODO

Se reclutaron pacientes desde Enero 2014 a

Diciembre 2018, después de la presentacion a comité
oncolégico del Hospital San Borja Arriaran, las
pacientes fueron inscritas de forma prospectiva en un
estudio de brazo Unico de la misma instituciéon. Los
datos fueron extraidos de una base de datos de la
unidad de Ginecologia Oncologia. El estudio se inicio
con todas las pacientes que presentaron cancer de
endometrio o cancer de cérvix de reciente diagnéstico,
en estadios precoces que fueron examinadas de
forma consecutiva para determinar su elegibilidad en
comité oncoldgico del hospital. Estas eran elegibles si
presentaban cancer de endometrio o cancer de cérvix,
cualquier sea el estadio o grado histolégico
comprobado por biopsia si contaba con indicacién
quirdrgica. Las pacientes que presentaban alguna
contraindicacion quirargica, desde el punto de vista
médico fueron excluidas del estudio, al igual que las
pacientes que no deseaban el uso de azul patente.
A todas las pacientes se les ofrecid cirugia
minimamente invasiva via laparoscopica (no se
cuenta con robot en nuestra institucién), a menos que
no fueran candidatas, en ese caso la cirugia que se
realizé via laparotomia. En cancer de cérvix solo se
realizé cirugia por via laparoscopica hasta octubre del
2018, posterior a la publicacion del estudio LACC.
Todas las pacientes estuvieron de acuerdo en las vias
de abordaje y al uso de GC presentando
consentimiento informado por escrito en un control
médico previo a la cirugia.

Este estudio inici6 con la participacion de 1 cirujano
miembro del equipo de Ginecologia Oncoldgica del
Hospital San Borja Arriaran, con posterior
incorporacion de 2 miembros mas del equipo y de 2
médicos ginecdlogos en formacion de la
subespecialidad de ginecologia oncol6gica. Durante
todos los procedimientos de esta investigacion estuvo
siempre presente el cirujano que inicio el estudio.

En el momento de la cirugia, a todas las pacientes se
les practic6 un mapeo de ganglio centinela
intraoperatorio. La técnica consistio en administrar, 20
minutos previo a la cirugia (por via laparotomia o
laparoscopica), una inyeccién de azul patente al 2%,
2 cc alas 3y 9 horas (anatomica) lateral al cérvix, a 1
y 2 cm de profundidad, con una aguja de calibre 22G.
No se utilizd6 Tecnecio por su dificultad de
implementacion ya que la paciente debia ser
transportada a otro servicio previamente y no se uso
verde de indocianina ya que no se dispone en el

hospital del instrumental especifico adecuado para su
deteccién intraoperatoria (si sera utilizado en la 2da
parte del estudio a partir del 2020). Uno de los
objetivos de este trabajo fue demostrar la factibilidad
de poder realizar el GC con azul patente el cual se
encuentra disponible en todo el pais, para lograr un
mejor beneficio a nuestras pacientes.

Durante la cirugia se evaluaron los territorios de
diseminacion ganglionar habituales (iliaca comun,
iliaca externa, iliaca interna, fosa obturatriz, territorio
presacro y para aortico), ademas de los territorios
poco comunes de diseminacion principalmente pared
pélvica. Se definir como un procedimiento exitoso la
identificacion del GC bilateral y como no exitoso la
identificacion de GC unilateral o la no identificacion. El
o los GC identificados se enviaban a anatomia
patolégica para su estudio a través de H&E (el
proceso de ultraestadificacion se comenzé a
implementar a principios del 2019 y forma parte de la
segunda etapa del uso de GC en el HCSBA).
Posteriormente a las pacientes con diagndstico de
cancer cérvico uterino se les realiz6 la
linfadenectomia pelviana estandar (desde IA1 con
invasion linfovascular hasta IB1, segin la guia
nacional de cancer cérvico uterino de Chile y FIGO
2009) y las pacientes con diagndstico de cancer de
endometrio se enviaba el Utero a biopsia
intraoperatoria para la identificacion de criterios de
alto riesgo (invasion miometrial >50%, tamafio tumoral
mayor de 2cm, histologia endometrioide con grado de
diferenciacion G2-3 e histologias seroso o células
claras) para definir necesidad de realizar
linfadenectomia. Si la paciente no cumplia criterios de
alto riesgo y se identificaba GC unilateral, no se
realizé la linfadenectomia unilateral.

RESULTADOS

Para este estudio se reclutaron 80 pacientes desde
Enero 2014 a Diciembre 2018 con diagnodstico de
cancer de cérvix, y cancer de endometrio en estadios
precoces que cumplieran los criterios de elegibilidad.
El objetivo primario de este trabajo fue validar la
técnica de ganglio centinela utilizando la técnica de
azul patente en las pacientes con cancer de cérvix con
indicacion de tratamiento quirdrgico y en la
etapificacion de cancer de endometrio en el Hospital
Clinico San Borja Arriaran. Para ello se calculé la tasa
de deteccion, sensibilidad, la especificidad, el valor
predictivo negativo (VPN), el valor predictivo positivo
(VPP) y Like Hood Ratio en comparacion con la
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patologia final. Y como objetivo secundarios
caracterizar la localizacién del ganglio centinela.

Se usaron estadisticas descriptivas para resumir los
datos demograficos y caracteristicas clinicas de los
pacientes. Se calculo la sensibilidad, especificidad,
valor predictivo negativo (VPN), valor predictivo
positivo (VPP), Like-Hood Ratio (+) y Like-Hood Ratio
(-) con intervalos de confianza binomiales exactos del
95%. Todos los andlisis estadisticos se realizaron con
SAS 9.3 para Windows, StatXact-7© para Windows y
el software GraphPad Prism 7.03.

Se realiz6 la técnica de GC en 80 pacientes y se
realiz6 la linfadenectomia pélvica a 50 pacientes, 26
con cancer de cérvix y 24 con cancer de endometrio.
No se realizd la linfadenectomia pélvica en 30 casos
de cancer de endometrio por ser etapificadas como de
bajo riesgo.

Los datos demograficos obtenidos son similares a lo
gue se describe en literatura, la media de edad de las
pacientes fue de 54 afios3!.(tabla 1) La distribucion
histologica de cancer de cérvix y de endometrio fue
similar a la distribucion nacional e internacional
(cérvix: escamoso, adenocarcinoma y
adenoescamoso; endometrio: endometriode, serosoy
células claras) . Hay una mayor tendencia en el
Céancer endometrial y de estadios precoces; Situacion
acorde a los cambios epidemiolégicos que
experimenta nuestro pais donde el envejecimiento y
sobrepeso de la poblacién asoman como principales
factores. La via de abordaje quirdrgica principal fue
laparoscopica versus abdominal, similar a lo
encontrado actualmente a nivel internacional. El
abordaje por via laparoscopico facilitdé en un inicio el
hallazgo del GC secundario a su magnificacion,
facilitando la localizacion de los conductos linfaticos y
posterior GC. Finalmente una vez superada la curva
de aprendizaje (5 a 10 en los casos donde los médicos
en formacion eran acompafiados por los cirujano
principal del estudio) no se presentaron diferencias
en el hallazgo del GC por via laparoscopica o abierta.
Durante este estudio no presentamos conversiones
de laparoscopia a laparotomia.

Se logro la deteccion del GC en un 94% de los casos.
Con una media de 1,9 ganglios por paciente. La
localizacién intraoperatoria mas frecuente fue a nivel
de la fosa obturatriz en un 76%, siendo mas frecuente
su hallazgo bilateral; 22 GC fueron encontrados en
fosa derecha, 11 GC en fosa izquierda con una
bilateralidad de 23 pacientes. En la vasos iliacos

externos, se detectaron 6 GC derechay 7 GC las en
la Vasos iliaca izquierda con una bilateralidad de 3 GC
y se detect6 dos ganglios centinela de localizacion
inhabitual en la pared abdomino pélvica3233, Esta
diversidad de localizacion del GC nos confirma que el
ganglio centinela es dinamico28:30.34435 En este
estudio al comprar la localizacion del GC en pacientes
con cancer de cérvix o endometrio no hubo diferencias
estadisticamente significativas en su localizacion,
pero es importante destacar que se continuara
recolectando datos para nuevos estudios.

Durante el estudio de evidencio la presencia de 10 GC
positivos para neoplasia,, a través de H&E. Ninguno a
través de micrometastasis ya que la incorporacion de
ultraestadiaje se inicio a partir del 2019 (forma parte
de la segunda etapa del protocolo, al igual que el
estudio de los GC almacenados).

Posteriormente se procedi6 a realizar una tabla de 2 x
2 (Tabla 3) para continuar con el objetivo primario. En
5 de los 80 casos no se logro tincion, 3 de ellas al inicio
del protocolo (curva de aprendizaje). Los otros 2
casos sin tincién del GC con linfadenectomia positiva
para neoplasia corresponden a 2 pacientes con
cancer de cérvix con localizacion de ganglio
neoplasico en el parametrio (principal sitio de
localizacién de metastasis ganglionar con la no tincién
de GC).

Del andlisis de los datos destaca un valor de exactitud
del método de un 92%. Una sensibilidad alta de un
83% IC (0,43-0,96) con una especificad también alta
de un 95% IC (0,75-0,99). Un VPP 83% IC (0,43-0,96)
con un VPN 95% IC (0,75-0,99) y un LR (+) 16 con un
LR (-) 0,17. Estos resultados estan en concordancia
con los descritos en la literatura internacional, con un
valor predictivo positivo y negativo cercanos al
1009423.2,37,38,

DISCUSION

El uso de GC en cancer de cérvix y endometrio es
una técnica seguray viable que va a permitir disminuir
los riesgos y complicaciones asociados a la
linfadenectomia.

La estandarizacion de la técnica a nivel del equipo de
ginecdlogos oncdlogos y la experiencia de cirujano
inicial fue importante en la adaptabilidad e
implementacion por parte de los médicos en
formacion de la subespecialidad permitiendo un mejor
curva de aprendizaje (principalmente la inyeccion
profunda) y resultados. Los cuales podran ser
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utilizados en su regreso a las diferentes regiones del
pais.

Estos datos nos permiten estandarizar e
implementar la técnica de GC con azul patente para
cancer de cérvix y de endometrio, con una
sensibilidad del 83%, permitiendo la deteccion de
metéastasis ganglionares (incluso en localizaciones
atipicas) con una baja tasa de falsos negativos, sin
embargo se debe tener presente que para obtener
resultados similares a los presentados en la literatura
internacional se debe realizar la deteccién de GC con
verde de indocianina o azul patente mas tecnecio. Y
es fundamental complementar el GC con la
ultraestadificacién para obtener resultados 6ptimos y
seguros para un diagnéstico y tratamiento adecuado.

CONCLUSIONES

La técnica de GC nos permite adecuar la cirugia a la
necesidad de la paciente, con una clara disminucién
en la incidencia de complicaciones asociadas a la
linfadenectomia. De esta manera podremos lograr
una mejor estadificacion (mas precisa con la
implementacion del ultraestadiaje) en un menor
tiempo quirdrgico en una poblacion con alta
comorbilidad asociada (especialmente en céncer
endometrial?1:39.40)

Agradecimiento a Alejandra Flores por su
colaboracion durante el desarrollo de las cirugias
realizadas.
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TABLAS

Tabla 1. Caracterizacion de las pacientes (N:80).

Edad Media (rango)

54,7 afios (26-73)

Tipo de Cancer N (%)
Endometrial 54 (65%)
Cervicouterino 26 (35%)
Etapa FIGO 2018
Endometrial
IAG1 18 (22%)
1AG2 10 (10%)
IBG1 2 (2%)
IBG2 3 (2%)
IBG3 3 (2%)
11G2 4 (6%)
lnc1 8 (14%)
c2 6 (8%)

Etapa FIGO 2018
Cervicouterino

IA1 1(2%)

IA2 5(4%)

IB1 20(29%)
Via de abordaje

LPC 60 (75%)

LPT 20 (25%)
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Tabla 2. Localizacion Ganglio Centinela N=80

Deteccion Ganglio centinela N (%)
Presente 75(94%)
Ausente 5(6%)

Localizacion

Fosa Obturatriz Derecha

Fosa Obturatriz izquierda
Ambas fosa Obturatriz

Vasos lliacos externos Derecha
Vasos lliacos externos lzquierda
Vasos lliacos internos

Pared abdomino pélvica

22 (29,3%)
11 (14,6%)
23 (30,6%)
6 (8%)
7(9,3%)
4(5,3%)

2(2,6%)
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Ganglio centinela

Sensibilidad
Especificidad

VPP

VPN

LR (+)

LR (-)
Exactitud

Tabla 3. Validez Técnica Ganglio centinela

Linfadenectomia pélvica

Positivo Negativo Total
Positivo 10 2% 12
Negativo 2 36 38
Total 12 38 50
IC95%
83% 0,43-0,96
95% 0,75-0,99
83% 0,43-0,96
95% 0,75-0,99
16.0 2,7-1,10
0.17 0,02-1,05
92%

*Las 2 pacientes con GC positivo y linfadenectomia negativo corresponden a las 2 pacientes con

locaclizacién del GC en la pared pélvica.
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RESUMEN

INTRODUCCION: La ceséarea es el procedimiento quirirgico que se realiza con el fin de obtener el nacimiento
de un feto, con el objetivo de disminuir la morbimortalidad materna y perinatal asociada con el momento del
nacimiento cuando el parto vaginal podria traer consigo complicaciones. En los ultimos 30 afios la incidencia de
la cesarea se ha incrementado significativamente en casi todos los paises occidentales, con valores que
superan el 15% al 35%, este procedimiento esta asociado a varias complicaciones, entre las mas frecuentes se
encuentran: infecciones, hemorragia obstétrica, histerectomia periparto, necesidad de unidad de cuidados
intensivos y acretismo placentario.

OBJETIVO: Determinar la prevalencia de complicaciones quirtrgicas en pacientes sometidas a cesarea en un
Hospital de alta complejidad y explorar factores asociados.

MATERIALES Y METODOS: Estudio de prevalencia con analisis secundario en el que se incluyeron historias
clinicas de pacientes sometidas a cesarea de urgencias y programadas. La variable resultado fue la
complicacion reportada durante un periodo menor a 30 dias. Se tomé el universo, se recolectaron variables
sociodemogréficas, biolégicas y clinicas. Para determinar la prevalencia se tom6 como numerador el total de
complicaciones y como denominador el total de historias analizadas, para explorar los factores asociados se
utiliz6 el Odds Ratio como medida de asociaciéon con un intervalo de confianza al 95%.

RESULTADOQOS: En 899 historias clinicas analizadas se encontré una prevalencia de complicaciones del 5.22%
(1C95%: 3.86-6.89), dentro de los factores asociados positivamente se encontr6 tener una gestacion pretermino
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(OR: 2.05, 1C95%: 1.01-4.02); tener al menos una comorbilidad (OR: 2.51, IC 95%: 1.17-5.98) y la prioridad
clasificada como urgente (OR: 3.01, IC 95%: 1.07-11.65).

CONCLUSIONES: La prevalencia encontrada en esta institucion es similar a la de la mayor parte de los estudios
publicados. El ser un procedimiento de urgencia, la presencia de comorbilidades siendo la preeclampsia la
principal y el embarazo pretermino fueron los factores asociados positivamente con complicaciones, las mas
frecuentes fueron el requerimiento de transfusién, hemorragia, hematoma, la dehiscencia de sutura y la
infeccion de sitio operatorio.

PALABRAS CLAVE: Cesarea, Prevalencia, Complicacion quirirgica, riesgo, morbilidad materna.
SUMMARY

INTRODUCTION: Caesarean section is the surgical procedure that is performed in order to obtain the birth of
a fetus, with the aim of reducing maternal and perinatal morbidity and mortality associated with the time of birth
when vaginal delivery could lead to complications. Last 30 years the incidence of caesarean section has
increased significantly in almost all western countries, with values exceeding 15% to 35%, this procedure is
associated with several complications, among the most frequent are: infections, obstetric hemorrhage,
peripartum hysterectomy, need for intensive care unit and placental acretism.

OBJECTIVE: To determine the prevalence of surgical complications in patients undergoing caesarean section
in a hospital of high complexity and explore associated factors.

MATERIALS AND METHODS: Prevalence study with secondary analysis, which included clinical records of
patients undergoing emergency caesarean section and scheduled. The outcome variable was the complication
reported for a period of less than 30 days. The universe was taken, sociodemographic, biological and clinical
variables were collected. To determine the prevalence, the total number of complications was taken as a
numerator and as the denominator the total of analyzed stories, to explore the associated factors the Odds
Ratio was used as a measure of association with a 95% confidence interval.

RESULTS: In 899 clinical histories analyzed a prevalence of complications of 5.22% was found (95% CI: 3.86-
6.89), among the positively associated factors it was found to have a preterm pregnancy (OR: 2.05, 95% ClI:
1.01-4.02); have at least one comorbidity (OR: 2.51, 95% CI: 1.17-5.98) and the priority classified as urgent
(OR: 3.01, 95% CI: 1.07-11.65).

CONCLUSIONS: The prevalence found in this institution is similar to that of most of the published studies.
Being an emergency procedure, the presence of comorbidities being the main preeclampsia and preterm
pregnancy were the factors positively associated with complications, the most frequent were the requirement
of transfusion, hemorrhage, hematoma, suture dehiscence, operative and the site infection.

KEY WORDS: Caesarean section, Prevalence, Surgical complication, risk, maternal morbidity.

INTRODUCCION cesarea es disminuir la morbimortalidad materna y

perinatal asociada con el momento del nacimiento. Sin

La cesarea es el procedimiento quirdrgico que se
realiza con el fin de obtener el nacimiento de un feto,
usualmente vivo, a través de una incisiobn en el
hipogastrio que permita acceder al Utero,
implementado cuando el parto vaginal podria traer
consigo complicaciones médicas (). El objetivo de la

embargo, el procedimiento también conlleva riesgos
peri-parto para el binomio madre-hijo y a largo plazo
para gestaciones futuras (.

Para 1985 la OMS recomienda que la tasa ideal de
ceséarea deberia oscilar entre el 10 al 15% con el
objetivo de obtener resultados maternos y perinatales
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adecuados ©®), dado que por encima de este punto
hasta llegar al 30% no se ha encontrado ningun
efecto sobre la mortalidad y al contrario se ha
evidenciado aumento de las complicaciones, entre las
mas frecuentes se encuentran: infecciones,
hemorragia obstétrica, histerectomia periparto,
necesidad de unidad de cuidados intensivos y
acretismo placentario. ©4)

La incidencia de cesareas en los ultimos 30 afios se
ha incrementado significativamente en casi todos los
paises occidentales; en ltalia pas6 de 6.0 % en 1974
a 29.0 % en 1986; en Estados Unidos entre 1965 y
1986 aumentd de 4.5 a 24.1 % ) hasta 32.9% para el
2009 ™ y en Escocia de 7.1 % en 1980 a 10.7 % en
1996 ®). En Latinoamérica nacen cerca de 11 millones
de nifios cada afio y las tasas de cesarea alcanzan
valores que superan el 15% al 35% lo que representa
2 millones de cesareas adicionales por afio ©). En
México la tasa es de un 45% y la mitad de estas es
programada y en las instituciones privadas es
alrededor del 80 %, lo cual es alarmante cuando se
compara con paises desarrollados donde la operaciéon
ceséarea no sobrepasa el 20 % de los partos (19 . Para
Colombia el porcentaje de cesareas ha ido en
aumento, al pasar de 24,85% en 1998 a 45,51% en
2013 (1) . El andlisis por departamentos muestra
marcadas diferencias en las tasas de uso de cesarea,
siendo particularmente elevadas en la region Caribe,
en departamentos como San Andrés y Atlantico 2/3
partes de los nacimientos ocurre mediante dicho
procedimiento (12) | en un estudio a nivel local (Cauca-
Popayan), en un hospital de alta complejidad (Hospital
Universitario San José€), en el cual los nacimientos en
los ultimos afios oscilan entre 1900 a 2100 anuales
se encontré una prevalencia de cesarea del 53.10 %
(1C95%: 49.65 — 56.52). (13)

Existen diversas razones que explican este aumento,
como la disminucién de la mortalidad con la llegada
de los antibiéticos, la mejoria de las técnicas
anestésicas como el uso de la raquidea, de técnicas
quirurgicas, la disponibilidad de bancos de sangre y
unidades de cuidados intensivos materna y neonatal,
ademas la tecnologia actual permite monitorizar mas
de cerca el estado fetal y han aparecido nuevas
indicaciones de cesarea (14.15) ,

Como en cualquier otra cirugia, la cesarea esta
asociada a riesgos a corto y a largo plazo que
perduran por muchos afios después de la intervencion
y afectar a la salud de la mujer y del neonato, asi como
cualquier embarazo futuro entre estos uno de los mas

temibles el riesgo de acretismo placentario (16) . Estos
riesgos son mayores en las mujeres con escaso
acceso a una atencion obstétrica integral ® . En las
complicaciones intra y postoperatorias se han
reconocido factores que incrementan el riesgo
quirargico dentro de las cuales se encuentran las
condiciones generales de las pacientes, la presencia
de enfermedades cronicas debilitantes, el tiempo
operatorio y una adecuada supervision y/o ejecucion
del procedimiento quirurgico. El parto prolongado, la
ruptura prolongada de las membranas y el aumento
de la frecuencia de los examenes vaginales
predisponen a la infeccion, mientras que la ceséarea
previa, la placenta previa y la placenta acreta
aumentan el riesgo de hemorragia (17 .

En cualquier caso y sea cual sea el origen de la
complicacion puede significar ademas del riesgo para
la paciente, una erogacion econdémica para el hospital
traducida en dias de estancia hospitalaria y/o re-
intervenciones quirdrgicas. Con respecto a los riesgos
para la madre Villar J et al. (18)  reportaron un mayor
riesgo de morbilidad materna severa con la cesarea
OR 2.0- IC 95%: 1.6 a 2.5, riesgos significativamente
mayores de hemorragia obstétrica, histerectomia peri-
parto, admision a unidad de cuidados intensivos y la
necesidad de antibiéticos posparto en las mujeres
sometidas a cesarea.

Las indicaciones para una cesarea de urgencia varian
desde un estado fetal no tranquilizador a situaciones
menos urgentes como la desproporcion céfalo pélvica
o falta de progresion del trabajo de parto. Para el caso
de cesarea programada se esperan complicaciones
en el 21.3% de los casos y para cesarea urgente en el
42.4% (19)

El costo es también un factor importante en el acceso
equitativo a la atencion materna y neonatal, ya que las
cesareas representan un gasto significativo para los
sistemas sanitarios ya de por si sobrecargados e
incluso debilitados @ . Mientras la atencion de un parto
vaginal le cuesta al sistema de salud alrededor de $
600.000, (US$ 300) el de una ceséarea, le cuesta
alrededor de $ 1.500.000 (US$ 750); un calculo
aproximado para dar idea sobre cuanto le
representaria al sistema de salud el costo de 100.000
cesareas, es decir por encima del 15% que
recomienda la OMS, arroja una cifra considerable
(unos 75 millones de doblares) y obliga a pensar en el
impacto que implica el aumento en la incidencia de
este procedimiento quirdrgico sobre los costos en
salud ("),
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Frente a dicha problematica una posible solucion es la
recomendacion dada por la ACOG en 2017 sobre el
Parto vaginal después de Cesarea, indicando que la
prueba de parto después de un parto por cesarea
(TOLAC) se refiere a un intento planificado de tener
un parto vaginal después de cesarea (PVDC), lo cual
se asocia con la disminucion en la tasa de parto por
cesarea, morbilidad materna y complicaciones en
embarazos futuros. Las mujeres que alcanzan PVDC
representan una ventaja ya que evitan la cirugia
abdominal mayor y tienen menores tasas de
complicaciones como hemorragia, trombo-
embolismo, infeccion y un periodo de recuperacion
mas corto en comparacion con una nueva Ceséarea
(20)

Debido a que la cesarea es un procedimiento
quirargico mayor no libre de complicaciones y que
como tal esta relacionado con lesiones que no se
producen durante los partos vaginales, ademas si se
tiene presente el creciente aumento en la incidencia
de la misma, el impacto que trae sobre la salud
femenina este tipo de complicaciones y sumado a esto
el hecho de que no hay datos a nivel local y muy
pocos a nivel nacional se decide realizar el este
estudio, que tiene como objetivo determinar la
prevalencia de complicaciones quirdrgicas en
pacientes sometidas a cesarea en un Hospital de alta
complejidad (Hospital Universitario San José- HUSJ)
de la ciudad de Popayan durante el afio 2016 y
explorar posibles factores asociados.

MATERIALES Y METODOS

Estudio de prevalencia con andlisis exploratorio
secundario en el que se incluyeron todas las historias
clinicas de pacientes sometidas a cesarea atendidas
HUSJ, Popayan (Colombia), en el periodo
comprendido entre enero a diciembre de 2016. Esta
institucion presta servicios alta complejidad, centro de
referencia del departamento del Cauca y sur
occidente de Colombia, atiende poblacion
perteneciente al aseguramiento contributivo y
subsidiado por el Estado en el sistema de seguridad
social. Se tomé como criterios de inclusion todas las
historias clinicas de pacientes sometidas a cesarea
tanto programada como de urgencia, se excluy6
historias de pacientes que presentaron datos
incompletos en mas de un 10% de las variables
analizadas, se tom6 como variable resultado la
complicacion quirurgica reportada durante un periodo

no mayor a 30 dias posterior a la cesarea, la cual se
defini6 como cualquier resultado indeseable,
involuntario, que resulta de la cirugia afectando a la
paciente y que no hubiera ocurrido si la cirugia se
hubiera realizado tan bien como razonablemente se
esperaba (21-23) | las complicaciones se captaron de
los registros institucionales tanto de la consulta
externa como de urgencias, la presencia de
complicacion se informd segun el programa de
atencion para mejoramiento de calidad institucional,
los integrantes de este programa fueron los
encargados de analizar todos las posibles
complicaciones y este grupo defini6 si el caso
analizado es complicacion o no, también se tomo en
cuenta los tipos de complicacion, los cuales se
clasificaron de acuerdo a Ila bibliografia en
complicaciones mayores (hematoma, hemorragia,
requerimiento de transfusion, sepsis, requerimiento
de UCI, hemoperitoneo y el resto se clasificaron como
otras) y complicaciones menores (infeccion de sitio
operatorio, hematoma que no requiere intervencion,
seroma, hemorragia de la herida, flebitis, cefalea post
puncion, dehiscencia de sutura y el resto se
clasificaron como otras) @4 | la indicacion de
reintervencion, la via y el tiempo asi como la
necesidad de reingreso y el requerimiento de UCI se
tomaron como complicaciones por separado. Se debe
anotar que el protocolo de profilaxis antibiética en
todos los procedimientos quirtrgicos fue el mismo y
acorde a las guias de profilaxis antibiética
institucionales, de la misma manera se cumplié con el
de profilaxis antitrombética. Por otra parte, y dando
cumplimiento al programa de cirugia segura
institucional, al momento del alta después de un
procedimiento quirdrgico se informa por escrito tanto
a la paciente como a su familia sobre el control
posquirdrgico que se debe realizar en la institucion por
la consulta externa y sobre los signos de alarma y en
caso necesario asistir al servicio de urgencias de
ginecologia del HUSJ. Para el tamafo de muestra se
tomé todo el universo en el periodo bajo estudio.

Procedimiento: Una vez obtenido el aval ético
institucional, se procedi6 con un primer filtro;
busqueda en las bases de datos institucionales de
todos los procedimientos quirtrgicos realizados
durante el periodo bajo estudio y posteriormente un
segundo filtro permitié identificar todas las cesareas
realizadas; una vez esto se analizaron todas las
historias clinicas que cumplieran con los criterios de
inclusion y se recolect6 la informacion por medio de
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un instrumento semiestructurado disefiado por los
investigadores, revisado por expertos y ajustado por
prueba piloto.

VARIABLES

se recolectaron variables, sociodemograficas,
biolégicas y clinicas: edad, procedencia (urbana,
rural), estado civil (estable, no estable), ocupacion,
estrato socioecondémico, antecedentes ginecoldgicos
y obstétricos, presencia de comorbilidades (se tom6
como positivo la presencia de al menos alguna
comorbilidad), tipo de comorbilidades (obesidad,
diabetes mellitus, hipertension arterial,
anticoagulacion, enfermedad inmunoldgica,
hipotiroidismo, preeclampsia, Corioamnionitis, cirugia
abdominal previa y el resto se clasificaron como otras
@4, la indicacion de la cesarea, prioridad del
procedimiento y el tiempo quirdrgico (mayor o menor
a 60 minutos).

Andlisis estadistico: Para determinar la prevalencia de
complicaciones en pacientes sometidas a cesarea, se
tomdé como numerador el total de complicaciones
quirdrgicas encontradas en mujeres sometidas a
cesarea y como denominador el total de historias
analizadas. Las  variables se analizaron
individualmente, desde el punto de vista exploratorio
para mirar la normalidad de su distribucion e identificar
valores extremos y perdidos que puedan incidir en el
resultado. Se utiliz6 prueba t de Student para
variables continuas con distribucion normal previo
analisis de varianza, para las de distribucion no
normal se utiliz6 la U de Mann-Whitney previa
aplicacion de test de normalidad de Shapiro Wilk y
chi2 o Fisher segun corresponda. Para la exploracion
de los posibles factores asociados a complicacion
quirdrgica se realizé un anlisis bivariado donde se
utiliz6 el OR como medida de asociacion con su
respectivo intervalo de confianza al 95% (IC95%),
entre las diferentes variables, generando asi una tabla
de contingencia, se tomd como caso las historias con
reporte de complicacién y como control las que no
tiene este reporte. Para este analisis la edad se
categoriz6 en menor o igual a 18 afios, de 19 a 34
como categoria de referencia y mayores o iguales de
35 afios. El estudio recibio el aval del Comité de Etica
del HUSJ, el andlisis se realiz6 en Stata 10.0.

RESULTADOS

Durante el periodo de investigacion se realizaron 903
cesareas en el HUSJ, de los cuales cuatro historias
fueron excluidas para la presente investigacion por
datos incompletos, quedando 899 para el andlisis
final. El promedio de edad de la poblacién bajo estudio
fue de 27.15 afios (DS: 7.14 afios), 63.07% procedio
de area urbana, 93.33% pertenecian a estrato
socioeconémico uno. El 80.76% de las gestaciones
fueron a término. En lo referente a comorbilidades, el
63.63% presentd al menos una de ellas, siendo la mas
frecuente cirugia abdominal previa (29.59%) vy
preeclampsia (27.81%) (Tabla 1).

El 78.87% de las cesareas fueron de prioridad
urgente, respecto a la indicacion del procedimiento, se
tiene que la ceséarea previa fue la mas frecuente

(20.36%), seguido de preeclampsia-eclampsia
(19.91%), restriccibn de crecimiento intrauterino
(11.57%), desproporcion materno-fetal (9.79%) y

bienestar fetal no tranquilizador (9.45%), el 94.55% de
las cesareas dur6 menos de 60 min (tabla 2).

Con respecto al objetivo principal, se encontr6 que la
prevalencia de complicaciones fue del 5.22% (IC95%:
3.86-6.89); cuando estas se categorizaron, las
mayores fueron 3.11% (IC95%: 2.07-4.47) y las
menores 2.11% (IC95%: 1.27-3.28). Dentro de las
mayores, el requerimiento de transfusion (2.11%),
hemorragia (1.33%) y hematoma (0.56%) fueron las
complicaciones mas frecuentes, mientras que en las
menores, la dehiscencia de sutura (0.44%), infeccion
de sitio operatorio y hematoma/seroma ambas con
0.33% fueron las mas predominantes, 1.56%
requirieron reintervencion, siendo el drenaje de
hematoma el principal tipo de intervencion (0.6%)
seguido de histerectomia (0.3%), el 2.11%
reingresaron, siendo el dolor el principal motivo (1%),
seguido de infeccién de sitio operatorio y sangrado
vaginal ambos con 0.44%. 0.22% requirieron UCI al
reingreso, es de destacar que no se presentaron
muertes en el periodo estudiado (tablas 3, 4 y 5).

El analisis bivariado mostr6 que tener una gestacion
pretermino se asoci6 de forma positiva con
complicaciones (OR: 2.05, 1C95%: 1.01-4.02); lo
mismo sucedidé con tener al menos una comorbilidad
(OR: 2.51, 1C95%: 1.17-5.98), dentro de las que la
preeclampsia fue la Unica que presentd significancia
estadistica (OR: 2.63, IC95%: 1.39-4.97). También se
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encontré que la prioridad urgente se asocié en forma
positiva con complicaciones (OR: 3.01, 1C95%: 1.07-
11.65), pero con respecto al tiempo quirtrgico y
variables sociodemograficas no se encontrd
significancia estadistica (Tabla 6).

DISCUSION

El analisis final se realiz6 con un total de 899 historias
clinicas, encontrando una prevalencia de
complicaciones generales de 5.22% la cual es similar
a lo reportado por Villar et al. (18 en el que se encontrod
5,5% para cesarea electiva y 4,0% para cesarea intra-
parto. Una cifra un poco mas elevada reportdé Echais
et al. @5 quienes reportaron 6.3% de complicaciones
postoperatorias.

Entre las complicaciones mayores encontramos que
el requerimiento de transfusion (2.11%), la
hemorragia (1.33%) y el hematoma (0.56%) fueron las
mas frecuentes ademas de la dehiscencia de sutura
(0.44%), infeccion de sitio operatorio (0.33%) y
hematoma/seroma (0.33%) entre las complicaciones
menores; dichos hallazgos concuerdan con estudios
como el realizado en Reino Unido en 2008 con 627
mujeres que se sometieron a cesarea, se encontro
que presentaron 4,6 veces mas probabilidades de
tener complicaciones intra-operatorias compuestas
(IC 95% 2,7-7,9, p <0,001), 3,1 veces mas
probabilidades de tener pérdida de sangre mayor de
1,000 ml (IC 95% 1.3-7.4, P = 0.01) y 2.9 veces mas
probabilidades de recibir una transfusién de sangre
(IC 95% 1.5-5.6, P <0.001) @8) . Villar et al. (18) reporta
especificamente la transfusion de sangre, la
histerectomia y el ingreso materno a una unidad de
cuidados intensivos como las  principales
complicaciones. También comparable con el estudio
realizado en un hospital de Lima, Perd por Puma et al.
@7 en el que refiere que las complicaciones mas
frecuentes relacionadas a la cesarea fueron la
infeccion de herida operatoria (0,7 a 7,5%), la
transfusion de sangre (5,3%), la hemorragia puerperal
(3,1%).

Ademas, se observd que las mujeres que se
sometieron a cesarea independientemente de las
caracteristicas sociodemograficas presentaron el
doble de riesgo de morbilidad materna, resultados
similares se encontraron en el estudio de Villar et al.
(18) en el que las mujeres que se sometieron a cesarea
presentaron el doble de riesgo de morbilidad tanto

para cesarea electiva (OR 2,3; IC95: 1,7 a 3,1) como
para cesarea intra-parto (OR 2.0, IC95: 1.6 a 2.5).
Respecto a la indicacion del procedimiento, se tiene
que la cesarea previa fue la mas frecuente (20.36%),
seguido de preeclampsia-eclampsia (19.91%),
restriccion de crecimiento intrauterino (11.57%),
desproporcion materno-fetal (9.79%) y bienestar fetal
no tranquilizador (9.45%), estos hallazgos son
similares a los reportados por Villar et al. (18) | en el
que las indicaciones mas frecuentes fueron ceséarea
previa (44%), distocias de presentacion (12%) y
preeclampsia (13,5%).

Se presentaron 2.11% reingresos, siendo el dolor el
principal motivo (1%), seguido de infeccion de sitio
operatorio y sangrado vaginal ambos con 0.44%.
Algunos datos compatibles se encontraron con el
estudio en Washington por Lydon et al. 28 en el que
se evidencio que la cesarea se asocié con un riesgo
significativamente mayor de reingresos en particular
con morbilidad infecciosa, al reportar que 1.2% (3149)
de las pacientes fueron re-hospitalizadas con RR: 1,8
(1C95: 1,6-1,9) por infeccion uterina y complicaciones
de la herida quirdrgica obstétrica. Se encontrd
también que 0.22% requirieron UCI al reingreso y
1.56% requirieron reintervencion, siendo el drenaje de
hematoma el principal tipo de intervencion (0.6%)
seguido de histerectomia (0.3%), lo cual es
comparable con el estudio de Villar et al (18 en el que
encontrd6 un riesgo significativamente mayor de
hemorragia obstétrica, histerectomia peri-parto vy
admision a UCI en mujeres sometidas a cesarea.

Es de destacar que en el presente estudio no se
produjeron lesiones vesicales ni intestinales, ni
tampoco se presentaron muertes.

Los factores de riesgo que se asociaron de forma
positiva con el desarrollo de complicaciones fueron:
La cesarea con prioridad urgente, la presencia de al
menos una comorbilidad dentro de las que la
preeclampsia fue la Unica que presentd significancia
estadistica; datos que concuerdan con resultados
encontrados por Pallasmaa et al. @9 | que incluyd
2496 pacientes, en el que encontraron que los
factores de riesgo independientes significativos para
la morbilidad materna fueron la cesarea de urgencia
en comparacion con la ceséarea electiva (OR 1,8;
IC95%: 1,5-2,2), la preeclampsia (OR 1,5; 1C95%: 1,1-
2,0), comorbilidades como la obesidad materna (OR
1,4;1C: 1,1 a 1,8) y el aumento de la edad materna
(OR 1,1; 1C: 1,03 a 1,2 por cada 5 afos), ademas el
parto pretermino con edad gestacional entre 24 y 30
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vs >37 semanas (OR 2.0, 1C95%: 1.1-3.7). En la
mayoria de los estudios revisados, el RR de
complicaciones en la cesarea de urgencia comparada
con la cesarea electiva esta entre 1,1y 2,5 (Hager et
al. 2004, van Ham et al. 1997, Rasmussen et al. al.
1990), (3032 | mientras que, en un estudio sueco
realizado en 1984, el RR lleg6 a 4,5 (Nielsen et
al.1984) @3 . Otros estudios como los de Burrows et
al. 44 2004, Kramer et al. (3% 2013 encontraron que la
preeclampsia a pesar de ser una complicacion
obstétrica grave en si misma, aumenta al doble el
riesgo de hemorragia y de 2 a 3 veces riesgo de
hemorragia grave, la cesarea de urgencia comparada
con la cesarea electiva aumenta el riesgo de la
mayoria de las complicaciones. En lo referente a
comorbilidades maternas nuestros resultados se
correlacionan con hallazgos encontrados en un
estudio realizado en Cartagena por Carrillo Maestre
Zaida et al. % en donde encontraron mayor
proporcion de comorbilidades en el grupo de maternas
que presentd complicaciones con respecto al que no
las presentd (p < 0,05).

Como fortalezas de la presente investigacion
tenemos: un buen tamafo de muestra, poca pérdida
de datos y una definicibn de complicacion
estandarizada proporcionada por un equipo
multidisciplinario del programa para mejorar la calidad
institucional. De la misma manera, se cumplieron con
los protocolos de manejo estandarizados para la
profilaxis antibiética y la profilaxis de la trombosis.
Igualmente hay una baja probabilidad de sub-registro,
todas las complicaciones se extrajeron de los registros
institucionales, un proceso que fue facilitado por el
cumplimiento del programa de seguimiento del
paciente. Una de las debilidades de este estudio fue
que no se contd con el tiempo de alta, los dias de
reingreso y el tipo de anestesia por lo que estas
variables no pudieron ser analizadas.

Finalmente, los autores declaran que el presente
estudio se realizd con recursos propios y no tener
ningun conflicto de intereses

CONCLUSIONES

En el presente estudio se encontr6 una prevalencia de
complicaciones similar a resultados reportados en la
mayoria de estudios consultados y dentro de los
factores asociados positivamente se encontr6 tener
una gestacion pretermino, tener al menos una
comorbilidad siendo la preeclampsia la principal y la

prioridad clasificada como urgente, de igual manera
las complicaciones mas frecuentes fueron las
mayores dentro de estas el requerimiento de
transfusion, hemorragia y hematoma, mientras que en
las menores, la dehiscencia de sutura, infeccion de
sitio operatorio y hematoma/seroma.
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Tabla 1. Caracteristicas generales, antecedentes y comorbilidades de la poblacion a estudio, pacientes
sometidas a Cesarea en el Hospital Universitario San José de Popayan, Colombia. 2016 (n=899)

Variable

Edad en anos

Promedio (DS) 27.15 (DS +- 7.14)
Categorias N (%)
<18 afios 102 (11.35)
19-34 636 (70.75)
>35 161 (17.91)

Procedencia

Urbana 567 (63.07)
Rural 332 (36.93)
Estrato
1 848 (94.33)
2-3 51 (5.67)

Relaciéon Estable
Si 578 (64.29)
No 321 (35.71)

Edad Gestacional

Pretermino 173 (19.24)
A término 726(80.76)
Partos
Sin partos 615 (68.41)
Al menos un parto 284 (31.59)

Cesareas previas
No 646 (71.86)
Si 253 (28.14)
Comorbilidades
No 327 (36.37)
Si 572 (63.63)

Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 2. Prioridad, Indicacién y tiempo quirirgico en pacientes sometidas a Cesarea en el Hospital
Universitario San José de Popayan, Colombia. 2016 (n=899).

Variable N (%)
Prioridad
Electivo o no urgente 190 (21.1)
Urgente 709 (78.87)
Indicacion de la cesarea
Preeclampsia- eclampsia 179 (19.91)
RPMO 64 (7.12)
Trabajo de parto estacionario 47 (5.23)
Bienestar fetal No Tranquilizador 85 (9.45)
Cesarea previa 183 (20.36)
Distocias presentacion 71 (7.90)
Desproporcién materno fetal 88 (9.79)
RCIU 104 (11.57)
Otra comorbilidad 78 (8.68)
Tiempo quirdrgico
Menor 60 minutos 850 (94.55)
Mayor 60 minutos 49 (5.45)

Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 3. Prevalencia de complicaciones globales, mayores, menores y tipo de complicaciones
presentadas en pacientes sometidas a Cesarea en el Hospital Universitario San José de Popayan,
Colombia. 2016 (n=899).

Variable

Complicaciones Globales

Complicaciones Mayores
Complicaciones Menores

Tipo complicaciones mayores

Hematoma
Hemorragia
Requerimiento transfusion
Unidad cuidado intensivo
Hemoperitoneo
Otra
Tipo Complicaciones menores
Infeccion sitio operatorio
Hematoma/Seroma
Dehiscencia sutura

Otra

5.22% (IC: 3.86-6.89)
3.11 % (IC: 2.07-4.47)

2.11% (IC: 1.27-3.28)
N (%)

5 (0.56)
12 (1.33)
19 (2.11)
2 (0.22)
3(0.33)
3(0.33)

3(0.33)
3(0.33)
4 (0.44)
1(0.11)

Fuente: Elaboracion propia




REV CHIL OBSTET GINECOL 2019; 84(6): 435 - 448

447

Tabla 4. Necesidad tipo y via de reintervencion en pacientes sometidas a Cesarea en el Hospital
Universitario San José de Popayan, Colombia. 2016 (n=899).

Reintervencion N (%)
Tipo reintervencién
Drenaje de Hematoma 5(0.6)
Colocacién de Duoderm 1(0.1)
Drenaje de Seroma 1(0.1)
Histerectomia 3(0.3)
Colocacion de parche Hematico 2(0.2)
Desbridamiento y Cierre De Herida 2(0.2)
Quirargica
Via reintervencion
Abdominal 13 (1.5)
Otra 1(0.1)

Fuente: Elaboracion propia

Tabla 5. Motivo de reingreso, necesidad de hospitalizacién y requerimiento de UCI en pacientes
sometidas a Cesarea en el Hospital Universitario San José de Popayan, Colombia. 2016 (n=899).

Variable N (%)
Reingreso 19 (2.11)
Motivo Reingreso
Dolor 9(1)
Infeccion sitio operatorio 4 (0.44)
Sangrado vaginal 4 (0.44)
Sangrado herida quirargica 1(0.11)
Otros 1(0.11)
Hospitalizacion en el reingreso 13 (1.45)
Requerimiento Unidad cuidado 2(0.22)

en el reingreso

Fuente: Elaboracion propia




REV CHIL OBSTET GINECOL 2019; 84(6): 435 - 448 448

TABLA 6. Variables explicativas de complicaciones en pacientes sometidas a Cesarea en el Hospital
Universitario San José de Popayan, Colombia. 2016.

Sin Con
Variable complicaciones complicaciones OR 1C-95% P
(N: 852; 94.77%) (N: 47; 5.23%)
Edad-Anos
19-34 606 (71.13) 30 (68.83) Ref. - -
<18 98 (11.50) 4 (8.51) 0.82 0.20-2.41 0.72
>35 148 (17.37) 13 (27.66) 1.77 0.82-3.60 0.09
Relacion estable
Si 550 (64.55) 28 (59.57) Ref. - -
No 302 (35.45) 19 (40.43) 1.23 0.64-2.33 0.48
Procedencia
Urbana 535 (62.79) 32 (68.09) Ref. - -
Rural 317 (37.21) 15 (31.91) 0.79 0.39-1.53 0.46
Estrato
2-3 49 (5.75) 2 (4.26) Ref. - -
1 803 (94.25) 45 (95.74) 1.37 0.34-2.01 0.66
Edad gestacional
Término 694 (81.46) 32 (68.09) Ref. - -
<37 158 (18.54) 15 (31.92) 2.05 1.01-4.02 0.02
Partos
Sin 585 (68.66) 30 (68.83) Ref. - -
Con 267 (31.34) 17 (36.17) 1.24 0.63-2.37 0.77
Historia de Cesarea
No 612 (71.83) 34 (72.34) Ref. -
Si 240 (28.17) 13 (27.66) 0.97 0.46-1.93
Comorbilidades
No 318 (37.32) 9(19.15) Ref. - -
Si 534 (62.68) 38 (80.85) 2.51 1.17-5.98 0.01
Prioridad
Electiva 186 (21.83) 4 (8.51) Ref. - -
Urgente 666 (78.17) 43 (91.49) 3.01 1.07-1.65 0.02
Tiempo Quirdargico
minutos
<60 804 (94.37) 46 (97.87) Ref. - -
> 60 48 (5.63) 1(2.13) 0.36 0.01-2.23 0.30

Fuente: Elaboracion propia
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RESUMEN
La paradoja de la inmigracion: las madres Haitianas y Latinoamericanas en Chile

Introduccion

Existe informacion internacional sobre las diferencias en parto prematuro y peso al nacer para madres migrantes
de diferentes etnias originarias. El objetivo de este trabajo es evaluar parto prematuro y peso al nacer de madres
de nacionalidad diferente, cuyos partos ocurrieron en Chile.

Materiales y métodos

Se utiliz6 la base de datos nacional del Departamento de Informatica del Ministerio de Salud de Chile. Se
incluyeron los recién nacidos del periodo Septiembre 2012 a Diciembre 2016. Se evaluaron los datos perinatales
basicos, parto prematuro, bajo peso al nacer y su relacion con la edad gestacional de nacidos de madres
chilenas y de otras nacionalidades.

Resultados

En el periodo estudiado hubo 1.048490 nacimientos, de los cuales 50995 son de madres extranjeras. El
porcentaje de nacidos antes de 37 semanas en madres de Bolivia, Colombia, Ecuador, PerG y Venezuela es
entre un 4.8 y 7.3 %, versus 8% en madres chilenas.

Los percentiles 10 para el peso al nacer entre 30 y 40 semanas para madres chilenas y Haitianas (en paréntesis)
expresados en gramos: 1045 (1102), 1195 (1160), 1360 (1370), 1550 (1503), 1750 (1508), 2000 (1669), 2235
(1982), 2500 (2237), 2810 (2607), 2970 (2710), 3080 (2858). Los z-score de madres Haitianas fueron
significativamente menores después de las 35 semanas.

Conclusiones
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La paradoja de la inmigracion se verifica en la experiencia nacional, con tasas de natalidad prematuras y bajo
peso al nacer mas favorables para las madres extranjeras en comparacion con las mujeres chilenas y con sus
paises de origen.

Las madres afro-caribefas tuvieron nacimientos con peso menor, en edades gestacionales donde se toman
decisiones frecuentes, con diferencias de hasta un 20 % entre las 35- 37 semanas.

PALABRAS CLAVE: Peso al nacer; parto prematuro; etnologia; paradoja inmigracion; poblacion haitiana;
poblacion chilena.
SUMMARY

The immigration paradox: Haitian and Latin American mothers in Chile

Introduction

There is international information on the differences in preterm birth and birth weight for migrant mothers of
different ethnicities. The objective is to evaluate prematurity and birth weight of mothers of different national
origin, whose deliveries occurred in Chile.

Materials and methods

The national database of the Department of Informatics of the Ministry of Health of Chile was used. Newborns
from the period of September 2012 to December 2016 were included. Basic perinatal data, preterm birth, low
birth weight and their relationship with the gestational age of babies born to mothers of local origin and other
nationalities were evaluated.

Results

1,048,490 births, 50,995 foreign mothers were studied.

The percentage of those born before 37 weeks of mothers from Bolivia, Colombia, Ecuador, Peru, and
Venezuela is between 4.8 and 7.3%, compared to nationals with 8%.

The 10th percentiles for birth weight from 30 to 40 weeks for Chilean and Haitian mothers (in parentheses)
were (g): 1045 (1102), 1195 (1160), 1360 (1370), 1550 (1503), 1750

(1508 ), 2000 (1669), 2235 (1982), 2500 (2237), 2810 (2607), 2970 (2710), 3080 (2858). The z-scores of
Haitian mothers were significantly lower.

Conclusions

The immigration paradox is verified in the national experience, with preterm birth rates and low birth weight
more favorable to foreign mothers compared to chileans

Afro-Caribbean mothers had births with a lower weight, at gestational ages where relevant decisions are made,
with differences of up to a 20% between 35-37 weeks.

KEY WORDS: Birth weight; preterm birth; ethnicity; Immigration paradox; Haitian population; Chilean
population.

INTRODUCCION

El peso al nacer ha sido usado extensamente en la
evaluacion de la situacion de salud y riesgo al
momento del nacimiento.Con este fin, se han
propuesto diferentes curvas de referencia o estandar
para la poblacion neonatal y fetal. Respecto del peso
al nacer se han utilizado en Chile graficos basados en

poblaciones estrictamente seleccionadas desde uno o
varios centros hospitalarios219). y otras basadas en
poblaciones o bases de datos nacionales y con
menores criterios de seleccion(1'. 12, En el crecimiento
fetal se han utilizado referencias nacionales de
estimacion del peso fetal por ultrasonido. (1315 La
influencia de la etnia materna en el peso al nacer
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permanece como un tema de relevancia y discusion a
nivel global. (16-19)

Caracteristicas demograficas: La poblacién chilena es
de 17.574.003 habitantes. Un 87,8% habita en areas
urbanas, el 12,2% en zonas rurales. Residen 746.465
(4,4%) personas nacidas en el extranjero de ellas la
mayoria de Peru (25,2%), Colombia (14,1%),
Venezuela (11,1%), Bolivia (9,9%), Argentina (8,9%),
y Haiti (8,4%). 20 La etnia predominantemente es
criolla en 87,2 %, el 12,8 % de la poblacion se
reconoce pertenecer a alguna raza originaria
(Precolombina). De estas, el 79,8% se considera
perteneciente al pueblo Mapuche (9,9 % del total
nacional), 7,2% Aymaray 4,1% se considera Diaguita.
20) . Genéticamente, la poblacion chilena es una
combinacion asimétrica entre un aporte mayoritario a
la linea materna de las etnias originales (amerindias)
y uno minoritario a la paterna de origen europeo. -
23),

Segun informacion de la Organizaciéon para la
Cooperacion y el Desarrollo Econémicos (OCDE), la
situacion demogréfica actual es el resultado de un
aumento significativo en el influjo de personas
migrantes hacia Chile a partir desde el afio 2010,
siendo el mayor aumento porcentual relativo (623%
desde 1990 al 2016) comparado con Estados Unidos,
Canada y Méjico, que poseen los mayores numeros
absolutos en las tasas de migracion. (Figura 1)

La reciente ocurrencia de esta migracién, hace que los
cambios adaptativos bioloégicos, asi como su
influencia en todas las éareas de la cultura, de la
sociedad y de la salud ain se desconozcan.

OBJETIVO

El objetivo principal de este trabajo es conocer y
comparar los indicadores perinatales basicos de los
recién nacidos(as) de madres de poblacién migrante,
incluyendo el parto prematuro (PP) y el bajo peso al
nacer (BPN) en relacion a las madres chilenas con un
mismo instrumento y para el mismo periodo de
tiempo.

MATERIALES Y METODOS

Se analiz6 la base de datos del Departamento de
Informatica del Ministerio de Salud de Chile (DEIS).
Se seleccion6 para analisis el total de recién nacidos
Unicos y vivos de madres chilenas y de otras
nacionalidades para el periodo comprendido entre
Septiembre del afio 2012 y Diciembre del 2016. Se

estudio la informacion obtenida entre las 22 y 42
semanas de embarazo.
La edad gestacional (EG) registrada sigue un patron
estandar para su determinacion en la practica clinica
a nivel nacional. Se consideran semanas completas
de embarazo desde la fecha de dltima menstruacion
para su calculo inicial, y se corrige segin el examen
de ultrasonografia durante la primera mitad del
embarazo (en caso de existir discordancia entre ellas).
El peso fue determinado por matrona, médico o
paramédico adecuadamente entrenado y se utilizan
balanzas mecanicas o digitales calibradas, de
acuerdo a los protocolos nacionales de atencion
neonatal. La informacioén inicial oficial es siempre
completada por un profesional médico o matrona en
un certificado de informacion al momento del parto y
luego desde éste se siguen pasos formales hasta
obtener la base de datos nacional. El DEIS evalda la
coherencia e integridad de la base de datos.
Se calcularon los indicadores materno infantiles
bésicos, el PP y el BPN para el periodo incluyendo los
resultados de madres nacionales y de declaradas
como de otras nacionalidades con sus partos de
ocurrencia en Chile durante el periodo estudiado.
Resultados
Se evalub6 una poblacion total de 1.048.490
nacimientos Unicos y vivos. Fueron excluidos los
individuos con valores parcialmente omitidos (2038,
0.2%) y fuera de rango con valores ubicados a mas de
3 rangos inter-cuartil (2090, 0.2%).
Los principales indicadores materno-fetales estan
descritos en la Figura 2. La mortalidad materna para
el periodo estudiado fue de 22.3 por 100 mil
nacimientos, la mortalidad fetal después de 22
semanas fue de 5.2 por mil y la neonatal precoz e
infantil de 2.8 y 7.1 respectivamente.
Con propdsitos metodologicos de disminuir sesgo se
realiza una curva de distribucién porcentual de peso
al nacer para el mismo periodo estudiado 2012-2016
(n=1.048.490) y se compara para su validacion con la
reportada anteriormente de 1993-2000 (n=
2049446)(11) . Se observa un aumento minimo no
significativo de los valores para los percentiles 10, 50
y 90 en relacion a curva previa. Figura 3

En la Figura 4, se muestra la distribucion de
los nacimientos de madres extranjeras en Chile para
el periodo estudiado (50.995, 4.8%): el 23 % proviene
de Peru, y el porcentaje restante se distribuye entre
Bolivia (12%), Colombia (9%), Argentina (3%),
Ecuador (2%), Venezuela (1%) y Haiti con un 3%.
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Durante el afio 2017 ocurrieron 2009 nacimientos de
madres Haitianas, lo que acerca el porcentaje
alrededor del 7 % del total y el cuarto en frecuencia.
Las cifras de PP y de BPN para hijos de madres
chilenas y de otras nacionalidades se describen en la
Tabla 1. Se incluye su comparacién con los mismos
indicadores reportados para las madres en sus paises
de origen en el mismo periodo. (24 25La informacion
para madres Haitianas en su pais de origen,
corresponde a la reportada por Jacobs ©6). El 11.9 %
(23% en su pais) de los hijos de madres haitianas
pesaron menos de 2500 g, versus 6% en las chilenas.
El porcentaje de nacidos antes de las 37 semanas de
las madres de origen boliviano, colombiano,
ecuatoriano, peruano y venezolano es entre un 4.8 y
7.3 %; en las chilenas el indicador fue de un 8% para
el mismo periodo estudiado

La Figura 5, muestra la distribucion de percentiles no-
suavizados de peso al nacer segun EG para hijos(as)
de madres chilenas y haitianas. La Figura 6 y 7
muestran el detalle para las curvas observadas del
percentil 10 de peso por edad gestacional para las
madres de diferentes paises de origen. La diferencia
en z-score de los hijos (as) de las madres haitianas
relacion al promedio de todas las nacionalidades es
significativa. (Figura 7).

DISCUSION

“La diosa me acogi6é con afecto y tomando mi diestra
en la suya se dirigié6 a mi y me hablé de esta manera:
"Oh, joven, compariero de inmortales aurigas, que con
las yeguas que te llevan alcanzas hasta nuestra casa,
salud! Pues no es un mal hado el que te impulsé a
recorrer este camino que esta, por cierto, fuera del
transitar de los hombres sino del Derecho y la Justicia.
Es recto que todo lo aprendas, tanto el corazon
imperturbable de la via de la verdad como la via de
la doxa de los mortales, en la cual no hay creencia
verdadera”. (del Proemio de Parménides).(2?

La Diosa nos ensefia que ante las creencias humanas
comunes  aparecen  ocasionalmente  nuevas
evidencias, que nos pueden acercar a mirar mejor y
adecuadamente la realidad.

Transcurridos aproximadamente una década desde el
inicio de este gran proceso de migracion de mujeres y
hombres de paises vecinos hacia Chile, resulta
importante evaluar si los nacidos de madres
extranjeras muestran indicadores diferentes a los
propios en sus paises y en relacién a las madres

chilenas. El principal resultado de este estudio es que
los indicadores perinatales basicos, el PP y el BPN de
las madres extranjeras en Chile son aun mejores que
las nacionales o en el caso de las madres afro-
caribefias, mejores en relacion a su pais de origen.
Este hallazgo ha sido reportado por otros autores y
acufado el termino “la paradoja de la inmigracion”
(para-doxa-opinion). 28 En el reporte de Juarez y cols,
en un estudio sobre 750 mil nacimientos en Suecia,
las madres inmigrantes provenientes de Chile y Siria
tuvieron menos parto prematuro y bajo peso al nacer
que las madres de su propio pais. Las explicaciones
de este fenébmeno van mucho mas alla del alcance de
esta discusion, e incluyen las caracteristicas propias
del migrante asi como las condiciones del pais
huésped.

El porcentaje de nacidos antes de las 37 semanas en
las madres de origen boliviano, colombiano,
ecuatoriano, peruano y venezolano es entre 4.8y 7.3
%, versus las chilenas cuyo indicador es de un 8%
para el mismo periodo estudiado. Resultados
equivalentes también se han reportado en la literatura
internacional para las madres migrantes en Estados
Unidos y en Suecia y en Bélgica. 2® EI BPN de
madres de Bolivia, Pert y Ecuador fue entre 3.8 y 5.9
%, mientras que en los nacidos(as) de madres
chilenas fue de un 6.2 por ciento.

En el caso de las madres haitianas, sus indicadores
son desfavorables en relacion a otras etnias migrantes
en Chile, lo que debe interpretarse en el contexto de
su mayor carga de enfermedad original y desnutricién
€en su propio pais, una de las mas altas a nivel global.
Asi, el 11.9 % de los hijos de madres haitianas
pesaron menos de 2500 g, versus un 6% en los
nacidos(as) de madres chilenas. En su pais de origen
segun Jacobs y el Banco Mundial, el BPN es de un
23 %, siendo el mas alto del continente(26. 29) | Los
nacidos con menos de 37 semanas en madres
Haitianas fueron un 10.1 %, siendo el reporte para su
pais de 14.1 % y de un 8% para las madres chilenas
en el periodo estudiado.

El peso al nacer en relacion a la edad gestacional,
después de las 35 semanas es significativamente mas
bajo para los nacidos (as) de madres haitianas en
relacion a las chilenas. Este es un periodo de
nacimientos mas frecuentes y donde se toman
decisiones clinicas que se deben reevaluar con esta
evidencia.

Estudios previos no han mostrado diferencias en
tamario al nacer entre la poblaciébn de madres de la
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etnia mapuche ancestral y la poblacion nacional criolla
chilena ®0. 31). En otros paises multiétnicos, las
diferencias han sido significativas. (234

El bajo peso al nacer sigue siendo un problema crucial
a nivel global y se asocia con una serie de
consecuencias a corto y largo plazo. Se estima que
15% a 20% de todos los nacimientos en el mundo
pesan menos de 2500 gramos, lo que representa mas
de 20 millones de nacimientos al afio.

Las Naciones Unidas y la Organizacién Mundial de la
Salud, han establecido como prioridad el alcanzar una
reduccién del 30% en el nimero nacidos con un peso
inferior a 2500 g para el afno 2025 (35). Esto se
traduciria en una reduccion relativa del 3% por afio
entre 2012 y 2025 y en una reduccion de
aproximadamente 20 millones a alrededor de 14
millones de nifias y nifios con bajo peso al nacer. La
experiencia de los resultados de los recién nacidos de
madres migrantes en Chile reafirma la urgencia de
explorar cuales serian las medidas adecuadas y
eficaces para la obtencidbn de estos objetivos
mundiales de salud materno-infantil.
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Chile Indicadores Materno-Infantiles 2015-16
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Fig. 2. Chile 2015-2016. Indicadores perinatales basicos. Mortalidad materna (MM, por cien mil nacimientos).
Mortalidad fetal (MF, desde 22 s, por 1000 nacimientos mas mortalidad fetal), Mortalidad Infantil (MI, menores
de 1 afio por mil nacimientos), Mortalidad neonatal precoz (MNNP, desde 22 s, hasta 6 dias), Mortalidad
neonatal tardia (MNNT, desde 22 s, desde 7 a 27 dias), Mortalidad post-neonatal(MPNN, desde 22 s, desde
22 s hasta 11 meses)

Chile peso al nacer 1993-2000 (n= 2049446) vs 2012-2016
(n=1048450). Percentiles 10, 50 y 90 segun edad gestacional

Fig. 3. Chile peso al nacer. Percentiles 10, 50 y 90. Comparacion periodos 1993 al 2000 (2049446 NV) y
2012 al 2016 (1048490 NV).
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Chile: 50.995 (4.8%) de madres extranjeras
de 1048490 nacidos en Chile (2012-2016)
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Fig.4. Distribucién por nacionalidad de nacimientos de madres extranjeras en Chile 2012-2016. (N=
1.048.490)
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Fig.5. Peso al nacer de madres chilenas y haitianas en Chile. Percentiles, 10, 50 y 90 entre 30 y 40 semnas
de gestacién. Periodo 2012-2016. (N= 1.048.490)
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Chile: Peso al nacer percentil 10 segun EG.
Recién nacidos de madres Chilenas(azul), Argentinas
(gris), Pera (amarillo), Haitianas(naranja)
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Fig.6. Madres chilenas y extranjeras en Chile. Percentil 10 de peso al nacer. Chile 2012 al 2016 (n= 1.
048.490)
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Fig.7. Madres chilenas y extranjeras en Chile. Percentil 10 de peso al nacer. Chile 2012 al 2016 (n= 1.
048.490), z-score en relacion al promedio segun edad gestacional.
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Tabla 1. Nacimientos en Chile 2012-2016. Madres chilenas, extranjeras en Chile y en sus paises de

origen.

Nacionalidad =~ Nacimientos  Prematurez = Prematurez BPN en BPN en
materna en Chile en Chile (%) en pais Chile pais origen

(n) origen (%)* (%) (%)"
Argentina 1320 8.7 8.4 6.4 7.3
Bolivia 5947 4.8 9.8 3.8 5.0
Colombia 4259 7.3 14.6 6.8 9.1
Ecuador 1162 6.9 8.0 59 8.9
Haiti 1431 10.1 9.8 11.9 23¢
Peru 11968 6.0 8.8 42 73
Venezuela 659 7.3 9.7 6.1 94
Chile 995458 8.0 7.9¢ 6.2 6.7¢

aReporte Organizacion Panamericana de la Salud 2019
bReporte Organizacion Mundial de la Salud 2018
cJacobs reporte Haiti

dindicadores para Chile mismos reportes OPS/OMS
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Articulos de Investigacion

Aspiracién manual endouterina (AMEU): Revisidon de la literatura y estudio de
serie de casos.

Manual vacuum aspiration (MVA): a literature review and a case series study.
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Precise: Estudio de serie de casos cuyo objetivo es evaluar los resultados de la AMEU en el manejo de aborto
del primer trimestre.

RESUMEN

Introduccion y objetivo: El aborto es la pérdida del producto de la concepcién antes de la viabilidad fetal y se
considera la principal complicacion del embarazo. El objetivo de nuestro trabajo es evaluar los resultados
iniciales y en mediano plazo del manejo con Aspiracion Manual Endouterina (AMEU) del aborto en el primer
trimestre. Métodos: Analisis estadistico de serie de casos de 53 pacientes sometidas a AMEU en el Hospital
Carlos Van Buren, Valparaiso desde noviembre 2017 a junio 2018 por aborto del primer trimestre. El diagnoéstico
fue clinico y mediante ultrasonografia. Se efectud un cuestionario de satisfaccion posterior al procedimiento.
Resultados: Se analizaron 53 pacientes, cuya edad promedio es de 29 afios, 19 nuliparas, 34 multiparas, con
edad gestacional promedio de 8 semanas. Se analizaron 53 biopsias de contenido intrauterino que resultaron
en 53 abortos, de éstos 39 retenidos y 14 incompletos. Se registr6 un 3% de complicaciones (1 caso de
perforacion uterina que sélo requiri6 manejo médico y 1 caso de evacuacion incompleta). El cuestionario reveld
en una mayoria, el alivio de los sintomas y satisfaccion en relacion al procedimiento. Conclusion: La AMEU es
una buena alternativa en el manejo del aborto debido a menores costos, baja tasa de complicaciones y alta
eficacia. Los centros que disponen de diversas alternativas para el manejo del aborto deben asegurarse de que
la mujer participe activamente en la eleccion en cuanto a su resolucion.

PALABRAS CLAVE: Aborto, aspiraciéon manual endouterina, AMEU.
ABSTRACT

Introduction and objective: Miscarriage is the loss of the product of conception before fetal viability and it is
considered the main complication of pregnancy. The main objective of our study is to evaluate initial and midterm
reports using Manual Vacuum Aspiration (MVA) as management of first trimester miscarriage. Methods: Statistic
analysis of a case series of 53 patients submitted to MVA at Hospital Carlos Van Buren, Valparaiso since
November 2017 until June 2018 with first trimester miscarriage. The diagnosis was clinical and ultrasonographic.
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A post procedure satisfaction questionnaire was carried out. Results: Fifty-three patients were analyzed, with
mean age of 29 years, 19 were nulliparous, 34 multiparous, mean gestational age of 8 weeks. Fifty-three
intrauterine biopsies were analyzed, of which 53 were miscarriage, 39 retained sacs and 14 incomplete. We
had 3% of complications (1 case of uterine perforation requiring only medical treatment and 1 case incomplete
vacuum). The questionnaire revealed in a majority, the relief of symptoms and satisfaction with the procedure.
Conclusion: MVA is a good alternative in the management of miscarriage due to less costs, low rate of
complications and high efficacy. The centres with various alternatives for miscarriage management must ensure
that the women actively participates in the election of the resolution.

KEY WORDS: miscarriage, manual vacuum aspiration, MVA.
Abreviaturas:

AMEU= Aspiracion manual endouterina  MVA= Manual vacuum aspiration

EG= Edad gestacional
INTRODUCCION

Aborto se define como la pérdida del producto de la
concepcion antes de la viabilidad fetal o antes de las
22 semanas de gestacion o con un peso menor a 500
gramos (2. Es la complicacion mas frecuente del
embarazo con una incidencia entre el 10 al 15% y una
frecuencia inversamente proporcional a la edad
gestacional (EG) (2. Los cuadros clinicos que
requieren resolucion se manifiestan habitualmente de
dos formas: aborto retenido, es decir, saco
gestacional vacio o con embrién o feto sin latidos
cardiofetales, o aborto incompleto, o sea, cantidad
importante de restos de tejido trofoblastico en cavidad
endometrial 23), Estos cuadros se caracterizan por
presentar distintas formas de resolucion, entre ellas el
uso de medicamentos y la aspiracion por vacio G4, La
eleccion del manejo estd basada principalmente en la
EG y las preferencias de la paciente, luego de
entregarle la debida consejeria respecto de los
beneficios y los riesgos. Debido a esto, es
fundamental objetivar la EG a través de la historia
clinica, el examen fisico ginecolégico y la
ultrasonografia (- 2 34), El manejo expectante debe
considerarse en caso de gestaciones menores a 9
semanas o abortos incompletos sin complicaciones,
permitiendo su curso natural bajo vigilancia para
certificar la expulsion completa del contenido
intrauterino. Se describe que en un periodo de 7 a 14
dias entre 75 y el 85% de los casos seran abortos
completos sin necesidad de procedimientos y sin
complicaciones asociadas 35,

1.1 Manejo con medicamentos
El manejo con medicamentos es indicado en
gestaciones menores de 13 semanas y mientras no

GA= Gestational age

existan contraindicaciones como embarazo ectopico,
hipersensibilidad, insuficiencia suprarrenal crénica,
signos de infeccion e inestabilidad hemodinamica ©).
El medicamento usado para permitir la evacuacioén del
contenido intrauterino en casos de aborto incompleto
es el misoprostol, analogo de prostaglandina E1(). La
mifepristona, antagonista de progesterona, tiene su
uso demostrado actualmente en casos de interrupcion
del embarazo y de aborto retenido, y se usa en
combinacion con el misoprostol @9, Existen distintos
regimenes propuestos por las organizaciones
internacionales en dosis e intervalos variables de
acuerdo a la via de administracién y a la EG (10
(Figura 1 y 2). Las vias mas recomendadas para el
misoprostol son la vaginal, bucal y sublingual,
mientras que la mifepristona se administra de forma
oral ©“™,  Los efectos esperados de estos
medicamentos son el sangrado vaginal mas
abundante que la menstruacién habitual con una
duracion promedio de 14 dias y el dolor pelviano tipo
cdlico. Los efectos adversos son gastrointestinales en
mas del 50% (nauseas, vomitos y diarrea), fiebre,
cefalea y mareos & 47). El control de la evacuacion es
clinico y puede ser ecografico, pero éste ultimo es
innecesario. La paciente debe ser informada sobre los
signos de alarma por los cuales debe consultar en la
urgencia como sangrado excesivo, fiebre persistente,
leucorrea de mal olor y dolor abdominal intenso que
no cede con analgésicos, ya que pueden significar la
aparicion de complicaciones como aborto incompleto,
hemorragia o infeccion .4.67)

1.2 Aspiraciéon Manual Endouterina  (AMEU)
La aspiracion por vacio es actualmente realizada a
través de la AMEU y aspiracion eléctrica. La AMEU es
un procedimiento que extrae el contenido intrauterino
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a través de una canula conectada a un aspirador
portatil que permite crear vacio manualmente 4. Se
han descrito numerosas ventajas, entre ellas su
seguridad y alta eficacia (cercana a un 100%), la
posibilidad de ser un procedimiento ambulatorio por el
uso de anestesia local, menor costo y menor riesgo de
complicaciones (1213), Esta dirigida a gestaciones
menores de 15 semanas y su uso puede ampliarse
desde los casos de aborto incompleto, aborto
retenido, mola hidatiforme, interrupcion voluntaria del
embarazo, biopsia endometrial a incluso aborto
séptico hasta 6 a 8 horas posterior a la administracion
de antibidticos @ 413). Debe cumplir con requisitos
técnicos como tamafio uterino menor a 12 centimetros
y dilatacién cervical menor a 2 centimetros, ademas
de definir la posicién del utero, lo que tiene
implicancias técnicas en el procedimiento ). Si se
trata de una EG mayor de 12 semanas o un cérvix
cerrado se debe realizar una preparacion cervical
farmacoldgica con el objetivo de reblandecer y dilatar
el canal cervical. Esto reduce la necesidad de
dilatacion mecanica y sus complicaciones, como
laceraciones del cuello uterino y mayor sangrado
(1415 Dentro de las alternativas, el farmaco de
elecciéon es el misoprostol en dosis de 400
microgramos, de preferencia por via sublingual por su
alta biodisponibilidad y pico plasmatico precoz (Tabla
1). Todas las pacientes deben recibir profilaxis
antibiética ya que su uso ha demostrado una
reduccion  significativa de  infeccion post
procedimiento y es mas costo-efectiva que realizar
pruebas diagnosticas sistematicas (1617).  Se
recomienda el uso de nitroimidazoles o tetracicilinas
via oral 30 minutos a 1 hora antes del procedimiento
(Tabla 2). Para el manejo del dolor se usa anestesia
local a través de un bloqueo paracervical y éste es
complementado con alternativas farmacologicas
sistémicas administradas 30 minutos a 1 hora antes
del procedimiento, tales como antiinflamatorios no
esteroidales, narcoticos o  ansioliticos  (34),

1.3 Procedimiento

La AMEU es llevada a cabo por un obstetra
entrenado, bajo técnica aséptica en un pabellén o sala
adecuada que cuente con una camilla ginecologica ©).
El procedimiento se realiza a través de
especuloscopia con una jeringa de 60 centimetros
cubicos armada en base a 7 piezas (Figura 3), cuyo
émbolo genera vacio al ser jalado; y canulas semi-
rigidas enumeradas de 4 a 13 segun su grosor en
milimetros, elegidas en correlacién a la altura uterina
(Tabla 3). Al instalar el espéculo y visualizar el cérvix

se infiltran 2 mililitros de lidocaina 1% a las 12 o a las
6 del reloj en el cuello uterino, dependiendo de la
posicion del Gtero (a las 12 si es anteversion o a las 6
si es retroversion) y se pinza en el punto infiltrado. Se
infiltran 2 mililitros en los siguientes puntos del reloj: 2,
4,8y 10. Se arma la jeringa, se comprueba el vacio y
se conecta a la canula. Esta se introduce a través del
canal cervical con movimientos rotatorios suaves
hasta tocar el fondo uterino, momento en el cual se
retira 1 centimetro (guiado por puntos ubicados en
canula), se libera el vacio y se gira la canula en 360°
para distribuirlo en toda la cavidad uterina, seguido de
movimientos giratorios hacia adelante y hacia atras en
el sentido del reloj. Se visualizara el contenido
intrauterino tras ser aspirado por la jeringa.
El procedimiento esta completo ante los siguientes
signos: presencia de espuma roja o rosada, sensacion
aspera, escuchando el paso de la canula, movilidad
de la canula dificultada por uUtero contraido y dolor
célico. El aspecto del contenido debe ser
caracterizado e informado, ya que orienta a la
necesidad de biopsia en caso de que se sospeche la
ausencia de tejido trofoblastico, o éste sea sugerente
de enfermedad molar.
Los signos vitales son evaluados al finalizar el
procedimiento y se mantiene a la paciente en
observacion por al menos 1 hora, monitorizando el
sangrado y el dolor. Se debe realizar educacion sobre
anticoncepcién y, dependiendo de la disponibilidad
local y del deseo de fertilidad de la paciente, priorizar
y ofrecer los métodos reversibles de larga duracién. El

alta es otorgada en condiciones estables y sin dolor @
12,13)

1.4 Sequimiento
La paciente debe recibir indicaciones que incluyan

una analgesia adecuada, el inicio de anticoncepcion y
los signos de alarma por los cuales debe reconsultar
en urgencia. El control ambulatorio es en un periodo
de 1 a 2 semanas. La corroboracién de la evacuacion
completa puede basarse en paradmetros clinicos, es
decir, la ausencia de dolor y existencia de sangrado
escaso a moderado, por lo que no es necesario el
control ecografico G4,

1.5 Complicaciones

Las revisiones sistematicas reportan una tasa de 1.2%
de complicaciones, la cual es menor a la tasa del
legrado uterino 34 1218) | as complicaciones minimas
reportadas requieren manejo conservador en un 1.7%
de los casos y técnicas invasivas mayores en el 0.6%
de los casos. Estas comprenden la evacuacion
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incompleta, desgarro cervical, perforacion uterina,
hemorragia e infeccion (18),

Presentada esta breve revision de la literatura, a
continuacion, se desarrollan los casos llevados a cabo
en nuestro hospital y sus resultados.

Material y métodos

Analisis estadistico de una serie de 53 casos de
pacientes sometidas a AMEU en el Hospital Carlos
Van Buren de Valparaiso desde noviembre 2017 a
julio 2018, por aborto del primer trimestre. El
diagnéstico fue clinico y mediante ultrasonografia
para certificar la EG. El procedimiento AMEU se llevo
a cabo segun lo descrito en la literatura, con previo
consentimiento informado de las pacientes. Se realizé
una encuesta de satisfaccion en relacion al
procedimiento mediante un cuestionario
estandarizado. (Tabla 4).

Se utilizaron datos de fichas de pacientes con previo
consentimiento, para evaluar resultados inmediatos y
a mediano plazo de la AMEU.

Resultados

Se evaluaron los datos obtenidos resultando 53
pacientes de edad promedio de 29 afios (16 - 43), de
las cuales 19 eran nuliparas y 34 multiparas, de edad
gestacional (EG) promedio 8 semanas. El motivo de
consulta fue sangrado vaginal. Se obtuvo seguimiento
promedio de 1 mes (1-3 meses) posterior al
procedimiento. A todas las pacientes se les tomd
muestra del contenido intrauterino para biopsia,
resultando 39 abortos retenidos y 14 incompletos.
Todas las pacientes recibieron profilaxis antibidtica y
analgesia previa al procedimiento y 41 pacientes
(77.3%) recibid preparacion cervical con misoprostol.
Se realizé control ambulatorio a las 4 semanas en el
52% de las pacientes. El 98% de los abortos
resultaron completos. Se registr6 un 3% de
complicaciones: 1 caso de perforacion uterina que se
resolvié con manejo médico y 1 caso de evacuacion
incompleta resuelto a través de una nueva AMEU, sin
incidentes. (Tabla 5)

Se recolectaron los datos de la encuesta realizada,
resultando con alivio de los sintomas y satisfaccion en
relacion al procedimiento en un 80%. Dentro de los
items evaluados, destaca que la mayoria refiere dolor
leve (89%), sangrado vaginal escaso (82%) e
incorporacion casi inmediata a las actividades
cotidianas (87%).

Discusioén

La AMEU es una alternativa segura, eficaz y bien
evaluada por las pacientes para el manejo del aborto
del primer trimestre. Dentro del manejo quirurgico, en
comparacion al legrado uterino, se asocia a menores
complicaciones, puede realizarse de forma
ambulatoria y con farmacos de uso habitual de bajo
costo. Respecto a la tasa de complicaciones, que en
nuestro estudio fueron leves, es posible que el
porcentaje sea mayor al descrito en la literatura dado
el bajo nimero de casos recolectados a la fecha del
estudio y probablemente al menor entrenamiento de
la técnica en ese periodo. Sin embargo, ambas
complicaciones fueron leves sin requerimiento de
intervenciones mayores ni secuelas a largo plazo en
ambas pacientes.

Conclusion

Con este estudio pudimos exponer que la AMEU es
una buena alternativa en el manejo del aborto del
primer trimestre debido a sus menores costos, menor
cantidad de complicaciones, alta eficacia en la
resolucion de la patologia y gran satisfaccion por parte
de nuestras usuarias. De acuerdo a las
organizaciones internacionales, el uso del curetaje
uterino deberia ser eliminado de la practica obstétrica,
sustituyéndolo por la aspiracién manual o eléctrica, o
el uso de medicamentos (19, Los centros que
disponen de diversas alternativas para el manejo del
aborto deben asegurarse de que la mujer participe
activamente en la eleccion en cuanto a su resolucion,
otorgandole informacién de calidad respecto a los
tratamientos.
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TABLAS

Tabla 1: Alternativas recomendadas para la preparacion cervical

Medicamento Dosis Via Tiempo de administracion
Misoprostol 400 g Sublingual 1 hora antes
Misoprostol 400 g Vaginal 3 a 4 horas antes
Mifepristona 200 ug Oral 24 a 36 horas antes

Elaboracion propia, adaptado de Guia OMS (2012), FIGO 2017, Ipas (2018).

Tabla 2: Regimenes de profilaxis antibiotica recomendados

Régimen

Organizacién que recomienda

100 mg de doxiciclina por via oral 1 hora antes del
procedimiento y 200 mg después del procedimiento.

500 mg de metronidazol por via oral dos veces al dia durante
5 dias.

200 mg de doxiciclina por via oral antes del procedimiento.
500 mg de azitromicina por via oral antes del procedimiento

500 mg de metronidazol por via oral antes del procedimiento.

Colegio Americano de Obstetras y
Ginecélogos (2016)*
Colegio Americano de Obstetras y
Ginecélogos (2016)*
Planned Parenthood Federation of
America (PPFA Manual of Medical

Standards and Guidelines, 2016) **

Elaboracién propia

*American Congress of Obstetricians and Gynecologists. (2009, reafirmado 2016). Antibiotic prophylaxis for gynecologic
procedures. Practice Bulletin No. 104.Obstetrics & Gynecology, 113, 1180-1189.

**Planned Parenthood Federation of America. (2016). Manual of Medical Standards and Guidelines. Washington, D.C.:

Planned Parenthood Federation of America.
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Tabla 3: Eleccidn de canula segun altura uterina.

Altura uterina segin FUR Tamano de la canula en mm

4-6 4.7

7-9 5-10
9-12 8-12
12-14 10-14

Elaboracién propia, adaptada de Castleman L., Kapp N. Actualizaciones clinicas en salud reproductiva. lpas

(2018).
Tabla 4: Encuesta de satisfaccion
Variable 1 2 3 4 5
Dolor durante Nulo Leve Moderado Intenso Muy intenso
procedimiento
Dolor primer dia Nulo Leve Moderado Intenso Muy intenso
Efectividad Excelente Muy buena Moderada Leve Nula
analgesia
postprocedimiento
Cuantia sangrado Nulo Leve Moderado Abundante Excesivo
vaginal (recurri6 a
urgencias)
Tiempo de De inmediato Dias después 1 semana 2 semanas Mas de 1 mes
reincorporacion a
actividades
normales
Adecuadamente Muy informada | Suficiente Medianamente Muy poco Inadecuada
informada
Privacidad Muy adecuada | Suficiente Medianamente Muy poco Inadecuada
Acompanamiento Muy Suficiente Medianamente Muy poco Nada
acompafada
Afectacion Nula Muy poco Moderadamente Afectada Muy afectada
psicologica
Recomendacion a Muy Recomendable Moderadamente Muy poco No
terceros recomendable recomendable recomendabl | recomendable
e

Puntos asignados:

Puntaje total:

Interpretacion de puntajes obtenidos:

Altamente satisfecha: 41-50; Satisfecha: 21-40; Insatisfecha: 10-20
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Tabla 5: Resultados

Variables Media
Edad 29 arfios
Edad gestacional 8 semanas
Diagnéstico N
Aborto retenido 41
incompleto 24
Paridad
nuliparas 19
multiparas 34
Complicaciones (3%)
perforacién uterina 1
evacuacion incompleta 1
Evacuacion %
completa 98
incompleta 2

Pre medicacion (antibiotico + analgesia) 100

MISOPROSTOL SOLO:

REGIMENES RECOMENDADOS 2017

<13 semanas de gestacion >26 semanas de gestacion® Uso posparto

Interrupcién del embarazo'*

Frupel Interrupcion del embarazo's* ion d (HPRyR®
Inte ion del embarazo**' %
B e NS R 27 228 semanas: 200 pg VV*/VSI/VB 600 g VO (x1)
800 g VSl cada 3 horas cada 3 horas** e o — L
@ VV*/VB cada 3 a 12 horas (2 a 3 dosis) 25a26 sem:::::‘z:gr.;gs'vv-/vsuva 28 semanas: 100 g VV*/VSI/VB cada 6 horas o S e v
Muerte fetal®®
ido*?
Aborto diferido® Muerte fetal's'5¢ 27228 semanas: 100 g VVH/VSI/ vy Ta—

800 pg VV* cada 3 horas (x2) ”
4 3 X VSI (x
2600 g VS! cada 3 horas (x2) 200 pg VV*/VSI/VB cada 4 a 6 horas >28 semanas: 25 pg VV* cada 6 horas 800 pg VS (x1)

225 pg VO cada 2 horas"
Aborto incompletor234 &
itab Induccién del partoh2*
:ﬁuufg‘(/osm)\) 200 xstl B :;da 6 ;\oras 26igVV¥:cada 6 horas SubinaselCebalode alenavo)
oral
400-800 pg VV* (x1) #251gV0cadazbioras eh1 (entrala mejila Via encie)

Preparacién cervical para aborto quirirgico*
400 pg VSI 1 hora antes del procedimiento
@ VV* 3 horas antes del procedimiento

Figura 1.

i6n cervical para aborts
13 a 19 semanas: 400 pg VV 3 a 4 horas
antes del procedimiento
>19 semanas: Es necesario se combine
con otra modalidad terapéutica

*En caso de hemorragia y/c

infeccién, no administrar por v

comienda la via rectal debido
s perfil farmacocinético no
ciado con la mejor eficacia

Regimenes de misoprostol solo segun FIGO 2017.
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TABLE 1

Summary chart of recommendations on
medical management of abortion

RECOMMENDATIONS

COMBINATION REGIMEN

MISOPROSTOL-ONLY

(RECOMMENDED*) (ALTERNATE)
MIFEPRISTONE /) 1-2D4Ys)) MISOPROSTOL MISOPROSTOL
1A. INCOMPLETE ABORTION ) M 3 Us: " 600 pg PO*
< 13 WEEKS o m"?e;"i‘m:;”" or 400 g SL*
\ Use 400 g
m. ':“C ; ::IPEL::SE T ) None misoprostol-only B, PV or SL
7 ‘ regimen every 3 hours®
400 pg 400 ug
2. INTRAUTERINE FETAL DEMISE 200 mg
PV or SL SL (preferred) or PV
21428 WEEKS RN e every 4-6 hours® every 4-6 hours®
3A. INDUCED ABORTION ) 200 mg 800 pg 800 pg
< 12 WEEKS ‘ PO once B, PV or SL® B, PV or SL®
400 pg 400 pg
3B. INDUCED ABORTION 200 mg
5 12 WEEKS ) PO once B, PV or SL B, PV or SL

every 3 hours®

every 3 hours®

Figura 2. Regimenes de mifepristona y misoprostol 6 misoprostol sélo segiin OMS 2018.

Anillo-O del émbolo

cilindro

revestimiento

seguridad

aro de

Figura 3. Piezas del instrumental AMEU
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RESUMEN

Introduccion: La vigilancia de la morbilidad materna severa y la mortalidad contribuye a evaluar el estado de la
salud materna en los diferentes paises. Objetivo: Caracterizar la morbilidad materna extrema y la mortalidad
materna en un hospital regional de Sudafrica. Método: Estudio descriptivo transversal en el Hospital Tshilidzini
de Sudafrica durante 3 afios con un universo de 145 casos de morbilidad y 21 muertes maternas que también
constituyd la muestra de manera intencional. Los datos se recolectaron mediante un formulario y se calcularon
indicadores de salud materna empleando medidas descriptivas y pruebas inferenciales para el analisis
estadistico. Resultados: Hubo mayor morbilidad en adolescentes (30,3%) y mortalidad en afiosas (28,6%), sin
diferencias en cuanto al lugar de procedencia; la eclampsia (35,9%), preeclampsia severa (23,4%) y la
hemorragia postparto (19,3%) fueron las causas principales de morbilidad; asi, la hemorragia postparto (42,9%)
y las infecciones severas (28,6%) de mortalidad, y el shock hipovolémico (23,8%), sindrome de dificultad
respiratoria aguda (19%) y coagulacion intravascular diseminada (14,3%) las causas finales mas frecuentes. La
razon de morbilidad materna extrema y resultado materno adverso fue 8,4 y 9,6 por cada 1000 nacidos vivos
respectivamente; la razéon de mortalidad materna 121,1 por cada 100 000 nacidos vivos, la razén morbilidad /
mortalidad 6,9:1 y el indice de mortalidad 12,7%. Conclusiones: La preeclamsia-eclampsia, hemorragia
obstétrica e infecciones severas constituyeron las principales causas de morbilidad y mortalidad, todas
mayormente prevenibles y que llevan a indicadores desfavorables de salud materna.

PALABRAS CLAVE: Morbilidad materna extrema; mortalidad materna; salud materna.

ABSTRACT

Introduction: Surveillance of severe maternal morbidity and mortality helps to assess the state of maternal health
in different countries. Objective: To characterize extreme maternal morbidity and maternal mortality in a regional
hospital in South Africa. Method: Cross-sectional descriptive study at Tshilidzini Hospital in South Africa for 3
years with a universe of 145 cases of morbidity and 21 maternal deaths that also intentionally constituted the
sample. Data were collected using a form and maternal health indicators were calculated using descriptive
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measures and inferential tests for statistical analysis. Results: There was greater morbidity in adolescents
(30,3%) and mortality in elderly women (28,6%), without differences in the place of origin; eclampsia (35,9%),
severe preeclampsia (23,4%) and postpartum hemorrhage (19,3%) were the main causes of morbidity; thus,
postpartum hemorrhage (42,9%) and severe infections (28,6%) of mortality, and hypovolemic shock (23,8%),
acute respiratory distress syndrome (19%) and disseminated intravascular coagulation (14,3%) the most
frequent final causes. Extreme maternal morbidity ratio and adverse maternal outcome was 8,4 and 9,6 per 1000
live births respectively; the maternal mortality ratio 121,1 per 100,000 live births, the morbidity / mortality ratio
6,9: 1 and the mortality index 12,7%. Conclusions: The preeclampsia-eclampsia, obstetric hemorrhage and
severe infections were the main causes of morbidity and mortality, all mostly preventable and leading to
unfavorable indicators of maternal health.

Keywords: Extreme maternal morbidity; maternal mortality; maternal health.
Abreviaturas:

AMEU= Aspiracion manual endouterina MVA= Manual vacuum aspiration

EG= Edad gestacional
INTRODUCCION

Las complicaciones relacionadas con la gestacion,
el parto y el puerperio siguen siendo un importante
problema de salud publica en el mundo; a pesar de
lograrse avances en la salud materna en los ultimos
anos, aun los indicadores se mantienen elevados en
muchos paises mientras que en otros se
desconocen.’

En muchos paises, sobre todo aquellos en vias de
desarrollo, no se conocen los indicadores de
morbilidad materna extrema (MME), conceptualizado
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como
aquella mujer que casi muere, pero sobrevive a una
complicacioén ocurrida durante el embarazo, el parto o
dentro de los 42 dias siguientes a la terminacién del
embarazo." 2

Se sabe que la tasa de morbilidad materna extrema
es muy variable entre los paises segun sus ingresos,
esta varia de 4,9% en América Latina a 5,1% en Asia
y 14,9% en Africa, mientras que en paises de altos
ingresos van del 0,8% en Europa a un maximo de
1,4% en América del Norte.?

Por su parte, la mortalidad materna (MM) se mantiene
aun alta; asi, cada dia mueren en el mundo alrededor
de 830 mujeres por complicaciones relacionadas con
el embarazo, el parto o el puerperio. En 2015 se
estimaron unas 303 000 muertes maternas, la
mayoria de ellas en paises de bajos ingresos y
generalmente evitables.*

Existen grandes diferencias entre los paises en
desarrollo y desarrollados; en 2015 la razén de
mortalidad materna en los primeros fue de 239 por

GA= Gestational age

100 000 nacidos vivos, mientras que en los segundos
fue tan solo de 12 por 100 000.*

Mas de un tercio de las muertes maternas mundiales
de 2015 se produjeron en Nigeria y la India: 58 000
(19%) y 45 000 (15%), respectivamente. Sierra Leona
tuvo la mayor razén de mortalidad materna (RMM)
estimada en 1360 por 100 000 nacidos vivos; otros 18
paises, todos ellos del Africa subsahariana, tuvieron
RMM muy elevadas, con cifras estimadas que van de
999 a 500 muertes por 100 000 nacidos vivos.5

Una reciente revision realizada en Sudafrica sobre las
tendencias de la mortalidad materna entre 1990 y
2015, puso de manifiesto que un aumento en la tasa
de mortalidad materna hasta el 2009, seguida de una
disminucion de la tendencia hasta el 2015. Igualmente
revel6 que las estimaciones modeladas eran
ampliamente divergentes de las estimaciones
obtenidas a través de métodos empiricos, por lo que
se precisa aplicar técnicas de estimacién adicionales
que utilicen multiples fuentes de datos disponibles
para corregir el subregistro.®

Implementar una vigilancia epidemiolégica continua
de la morbilidad materna extrema y de la mortalidad
materna contribuye a evaluar el estado de la salud
materna en los diferentes paises y regiones, asi como
a trazar planes y estrategias para poder disminuir
dicha mortalidad.> 7 Es por ello que se realiza este
estudio con el objetivo de caracterizar la morbilidad
materna extrema y la mortalidad materna en un
hospital regional de Sudafrica.

METODO
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Se realizé un estudio descriptivo de corte transversal

sobre la morbilidad materna extrema y la mortalidad

materna en el Hospital Regional Tshilidzini de

Sudafrica en el periodo comprendido entre julio de

2016 y junio de 2019.

El universo de estudio estuvo representado por los

145 casos de morbilidad segun criterios de la OMSS;

especificamente los siguientes:

e Criterios de diagnostico clinico: Hemorragia
posparto  severa; preeclampsia  severa;
eclampsia; sepsis o infeccion sistémica grave;
rotura uterina; complicaciones graves del aborto.

e Criterios de manejo (intervenciones criticas):
Laparotomia (incluyendo histerectomia); uso de
productos sanguineos.

e Criterios de disfuncion de organos: Disfuncion
cardiovascular (shock, paro cardiaco, y
necesidad de reanimacion cardiopulmonar);
disfuncion respiratoria (taquipnea severa mayor
de 40 respiraciones por minuto, bradipnea severa
menor de 6 respiraciones por minuto, intubacién
y ventilacion no relacionada con la anestesia,
hipoxemia severa con saturacién de oxigeno
menor del 90% durante 1 hora o mas); disfuncion
renal (azoemia aguda con creatinina igual o
mayor de 300 pmol/mL); disfuncion hepatica
(ictericia con preeclampsia, hiperbilirrubinemia
aguda grave con bilirrubina mayor de 100
pmol/L);  disfuncion  hematolégica y de
coagulacioén (falla en la formacién de coagulos,
transfusion masiva de sangre o glébulos rojos
igual o mayor de 5 unidades, trombocitopenia
aguda grave menor de 50,000 plaquetas/mL);
disfuncion  neurolégica  (crisis  convulsivas
incontrolables); disfunciéon uterina (hemorragia
uterina o infeccion que conducen a la
histerectomia).

Ademas estuvo conformado por las 21 muertes
maternas en dicho periodo y lugar; al mismo la
muestra de estudio se hizo coincidir con el universo
mediante un muestreo no probabilistico intencional
teniendo en cuenta el nimero de casos.

Los datos se recolectaron mediante un formulario
creado al efecto que fue llenado mediante la revision
del libro de registro de nacimientos, de ingresos en la
unidad de cuidados intensivos y la revision de la
historia clinica de cada paciente, todo ello con el
objetivo de explorar las siguientes variables: edad de
la paciente, nivel de atencién de procedencia, causa
inicial de morbilidad y mortalidad con indice especifico
de mortalidad y causa final de muerte materna; para

definir las causas de mortalidad materna se

emplearon los criterios de la OMS (ICD-10)° para

muerte durante el embarazo, parto y puerperio.

Ademas se calcularon los siguientes indicadores de

salud materna:

e Razdén de Morbilidad Materna Extrema: Numero
de casos de morbilidad materna extrema entre el
total de nacido vivos por 1000.

e Razdén de Mortalidad Materna: Total de muertes
maternas entre el total de nacido vivos por 100
000.

e Razdn de Resultado Materno Adverso: Total de
muertes maternas mas numero de casos de
morbilidad materna extrema entre el total de
nacido vivos por 1000.

e Razén Morbilidad / Mortalidad: Niumero de casos
de morbilidad materna extrema por cada muerte
materna.

e Indice de Mortalidad General: Total de muertes
maternas entre nimero de casos de morbilidad
materna extrema mas total de muertes maternas
por 100.

Todos los datos fueron procesados mediante el
paquete estadistico SPSS version 18.0 y se empled la
media y desviacién estdndar para resumir la variable
cuantitativa y el porcentaje para las cualitativas. El
analisis estadistico inferencial se realizé empleando el
test de Student como prueba de hipédtesis sobre
diferencias de medias con desviacion estandar
poblacional conocida para la variable cuantitativa y la
prueba de independencia mediante el estadigrafo Ji
cuadrado (X?) para las cualitativas; todo ello con un
nivel de confiabilidad del 95%.

El estudio se realiz6 con previa aprobacién del comité
cientifico de la institucion y siguiendo todos los
principio de la ética médica profesional.

RESULTADOS

La morbilidad materna extrema se presentd
mayormente en las pacientes adolescentes (30,3%)
de manera significativa (tabla 1), mientras que la
mayor mortalidad fue en las pacientes entre 35 y 39
afos (28,6%). Se observo que la media y desviacion
estandar de la edad fue significativamente mayor
(p<0,05) en las pacientes con mortalidad con respecto
a las pacientes con morbilidad extrema, con 30,952 +
6,719 y 25,503 + 7,349 afios respectivamente.

Como muestra la tabla 2, no hubo diferencias
significativas en cuanto al nivel de atenciéon de
procedencia entre las pacientes con morbilidad
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materna extrema y las pacientes con mortalidad
(p>0,05).

La eclampsia, la preeclampsia severa y la hemorragia
postparto severa fueron las causas principales de
morbilidad materna extrema con 52, 34 y 28 casos
para un 35,9%, 23,4% y 19,3% respectivamente (tabla
3); asi mismo, la hemorragia postparto severa también
constituyé la causa inicial de muerte materna mas
frecuente en el 42,9% con un indice de mortalidad del
24,32% seguida de las infecciones no relacionadas
con el embarazo (28,6%) con un mayor indice de
mortalidad (30,0%). Es importante sefialar que la
preeclampsia severa y la eclampsia no constituyeron
causas frecuentes de mortalidad materna y que la
mayoria de las pacientes con hemorragia postparto e
infeccion puerperal presentaron requirieron
histerectomia.

Las causas finales de muertes maternas mas
frecuentes (tabla 4) fueron el shock hipovolémico, el
sindrome de dificultad respiratoria aguda y la
coagulacién intravascular diseminada con 23,8%,
19% y 14,3% respectivamente; no obstante no se
observo diferencia significativa de forma global
(p>0,05) en cuanto a esta variable.

Hubo un total de 18047 nacimientos en el periodo de
estudio, de ellos 17340 nacidos vivos con indicadores
desfavorables de salud materna (tabla 5), con una
razén de morbilidad materna extrema y de resultado
materno adverso de 8,4 y 9,6 por cada 1000 nacidos
vivos de manera respectiva; asi mismo, se observo
una razoén de mortalidad materna de 121,1 por cada
100 000 nacidos vivos, una razén morbilidad /
mortalidad de 6,9:1 y un indice de mortalidad general
de 12,7%.

DISCUSION

En nuestro estudio, la mayor morbilidad extrema se
observé en pacientes adolescentes y la mayor
mortalidad en mujeres de edad avanzada de manera
significativa; esto coincide solo en parte con otros
estudios. Segun la Organizacion Mundial de la Salud,
la edad materna avanzada contribuye a incrementar
las tasas de morbilidad materna extrema y mortalidad
materna."

Por otro lado, un estudio realizado en Sudan observé
que casi la mitad (49,7%) de las pacientes con
morbilidad y mortalidad eran mujeres jovenes (de 15
a 24 afios), con una edad media de 25,07 + 5.65
afos."? Igualmente, un estudio multicéntrico realizado

en Sudafrica en 2003 encontré una mayor morbilidad
y mortalidad en pacientes jévenes, con una media de
edad de 29,0 y 28,1 afios respectivamente." En
México también se observé que la morbilidad materna
extrema se presenté mayormente en pacientes con
edades que oscilaron entre 15 a 24 afios en el
52,34%, con una edad promedio de 21 afios.?

Un estudio realizado en Brasil revel6 diferencias
significativas entre las pacientes con y sin morbilidad
extrema con respecto a la edad; las mujeres que
tenian morbilidad materna severa eran en su mayoria
mayores de 30 afos, por lo que se identificd una
mayor edad materna asociada a dicha morbilidad.'3
Otro estudio en Canada observd que las mujeres
mayores tuvieron tasas significativamente elevadas
de algunas de las morbilidades mas graves y
potencialmente mortales, incluida la insuficiencia
renal, el shock, la morbilidad cardiaca aguda,
complicaciones graves de las intervenciones
obstétricas e ingreso en la unidad de cuidados
intensivos.'*

No se observaron diferencias significativas en cuanto
al lugar de procedencia en las pacientes con
morbilidad extrema ni en los casos de muerte
materna; este resultado no coincide con la mayoria de
los estudios que sefialan una mayor morbimortalidad
en el primer nivel de atencién o en casos remitidos de
niveles mas bajos. En Sudan, mas de dos tercios de
las mujeres fueron admitidas sin derivacion, segun los
autores del estudio, esto demuestra un defecto en el
sistema de derivacion y / o el fracaso de las unidades
de atencion primaria de salud para detectar a una
mujer embarazada con morbilidad grave, lo que
demuestra un retraso en la busqueda o en alcanzar la
atencion.'®

Igualmente, un estudio realizado en la India en 2017
por Tallapureddy y cols'® revelé que el 50% de los
casos con muerte materna y el 75% de las pacientes
con morbilidad extrema fueron remitidos de otros
centros de salud de menor nivel de atencion.

Por otra parte, la mayoria de los pacientes con
morbilidad extrema y mortalidad en un estudio
realizado en Pretoria, Sudafrica, por Soma-Pillay y
cols'®, fueron tratadas inicialmente en los hospitales
de nivel terciario de manera significativa, soélo el
39,3% y 36,8% respectivamente tuvieron que ser
transferidas a hospitales de nivel terciario después de
presentarse inicialmente en un nivel de atencion mas
bajo.
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En entornos con pocos recursos, es importante
separar los eventos de morbilidad materna extrema
que ocurrieron antes de la llegada al centro de salud
de los que se desarrollan después de la llegada, ya
que los primeros muestran una falta de acceso a los
centros de salud y / o un defecto en el sistema de
referencia.”

El estado de salud de muchas mujeres se deteriora
antes de llegar a un centro de salud de nivel superior
como resultado de retrasos en el reconocimiento de
las sefiales de peligro por parte de estas mujeres, sus
familiares o el proveedor de atencion médica de
primer nivel que falla para organizar el traslado
temprano.!”

En el presente estudio, la preeclampsia-eclampsia, la
hemorragia obstétrica y las infecciones no
relacionadas con el embarazo fueron las principales
causas de morbilidad materna extrema, siendo la
hemorragia post parto y las infecciones referidas las
que aportaron mayor mortalidad; se observé también
una elevada razén de morbilidad materna severa y
mortalidad materna.

Estos resultados coinciden en parte con otros estudios
que plantean una mayor tasa de estos eventos en el
Africa Subsahariana, aunque muchos autores
coinciden en que Sudafrica es uno de los paises de la
regiébn con mejores indicadores; asi, una reciente
revision realizada por Tura y cols'® en dicha region,
observd una mediana en la razén de morbilidad
materna extrema de de 24,2 por 1000 nacidos vivos
que vario de 4,4 en Sudafrica a 198 por 1000 nacidos
vivos en un hospital rural privado en Nigeria. Por cada
muerte materna, se reportaron 6,2 casos de
morbilidad severa que fueron desde 1,3 en Zanzibar
a 15,4 en Ruanda; el indice de mortalidad oscil entre
el 6% en Ruanda y el 43% en Zanzibar con una
mediana de 14 y la tasa de mortalidad materna varioé
de 71 en Sudéafrica a 2875 por cada 100 000 nacidos
vivos en Ruanda.'®

Soma-Pillay y cols'® en Sudafrica observaron que los
indices de mortalidad especificos mas elevados
fueron para las infecciones no relacionadas con el
embarazo (30,0%); las enfermedades médicas y
quirurgicas (19,0%) y los trastornos hipertensivos de
la gestacion (13,6%).

Igualmente, una de las primeras auditorias sobre
morbilidad materna severa en paises de bajos

ingresos fue realizado en Sudafrica por Mantel y cols
en 1998'9; en este estudio se identificaron 157 casos
con morbilidad extrema y 30 muertes maternas para
una razon de morbilidad/mortalidad de 5,2:1; las
causas mas comunes de morbilidad fueron: trastornos
hipertensivos y hemorragia en 38 mujeres cada una
(26%) y el aborto o infeccion puerperal en 29 (20%).
Las principales causas obstétricas entre las muertes
maternas fueron: hipertension (33%); infeccion (27%);
y enfermedades médicas maternas (17%) en 10, 8 y
5 mujeres respectivamente.

El estudio multicéntrico sudafricano de 2003 revelo
que las cuatro causas mas comunes de morbilidad
fueron complicaciones de la hipertensiéon (27,2%),
hemorragia post parto (18,0%), hemorragia anteparto
(12,8%) y aborto (11.3%), mientras que las cuatro
causas mas comunes de muerte materna fueron la
infeccion no relacionada con el embarazo (26,6%),
complicaciones de la hipertensién (23,4%),
enfermedad médica preexistente (14,1%) y aborto
(10,9%)."

Significativamente menos mujeres murieron después
de desarrollar una morbilidad severa debido a una
hemorragia, pero significativamente mas murieron al
desarrollar una embolia o infecciones no relacionadas
con el embarazo, con indices de mortalidad altos
(77,8% y 61,8%, respectivamente), mientras que los
de hemorragia anteparto y post parto fueron bajos
con 5,3% y 7,3% respectivamente.

El informe trienal mas reciente en Sudafrica mostrd
que las cinco causas principales de mortalidad
materna para 2011-2013 fueron las infecciones no
relacionadas con el embarazo, incluidas Ilas
infecciones vinculadas con el VIH, como tuberculosis
y neumonia (34,7%), la hemorragia obstétrica
(15,8%), la hipertension arterial (14,8%), los
trastornos médicos y quirurgicos (11,4%) y la infeccion
relacionada con el embarazo (5,2%). Asi, la razén de
mortalidad materna institucional disminuy6 de 176,2
por 100 000 en 2008-2010 a 154,1 en 2011-2013.2°
El estudio mas reciente sobre morbilidad materna
extrema en Sudéafrica fue realizado en 2018 por lwuh
y cols?' en Ciudad del Cabo, en este, la razon de
mortalidad materna fue de 67,6 por 100 000 nacidos
vivos y la razén de morbilidad materna extrema de
5,83 por 1000 nacidos vivos. La razén de morbilidad /
mortalidad fue de 8,6:1 y el indice de mortalidad
general de 10,4%.
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Las principales causas morbilidad extrema fueron la
hipertension (44,6%), la hemorragia (33,9%) y la
infeccién puerperal (11,6%), aunque las dos primeras
afecciones tuvieron un indice de mortalidad bajo
(1,9% y 0%, respectivamente), mientras que la cifra
de infeccion puerperal fue de 18,9%. Las causas
menos frecuentes de morbilidad fueron las afecciones
médicas y quirdrgicas (6,3%), las infecciones no
relacionadas con el embarazo (1,8%) y colapso agudo
(1,8%), pero con indices de mortalidad altos del
33,3%, 66,7% y 33,3% respectivamente.?’
Soma-Pillay y Pattinson?? analizaron las causas y las
barreras en la atencion obstétrica adecuada en
mujeres que se clasificaron como morbilidad extrema;
estos autores identificaron uno o mas factores que
causan un retraso en el acceso a la atencion en el
83% de los casos.

La falta de conocimiento del problema por parte de la
paciente (40%), la atencion prenatal inadecuada
(37%), el retraso en el ingreso de la paciente, la
derivacién a otro nivel de atencion o el tratamiento
oportuno (37%) y la atencion deficiente de los casos
(36%) fueron problemas encontrados dentro del
sistema de salud; estas causas también fueron los
factores mas importantes que influyeron en la
morbilidad materna extrema: hemorragia obstétrica,
hipertensién / preeclampsia y afecciones médicas y
quirdrgicas.??

Para estos autores, las tasas de morbilidad y
mortalidad materna pueden reducirse educando a la
comunidad sobre los sintomas y las complicaciones
relacionadas con el embarazo, capacitando a los
trabajadores de la salud para identificar y manejar
emergencias obstétricas e incrementando la
frecuencia de las visitas prenatales.??

Otros paises africanos muestran indicadores mas
desfavorables, en Sudan, la razén de morbilidad
extrema y mortalidad materna resulta en 94,1 por
1000 y 1007 por 100 000 nacimientos vivos,
respectivamente. La razén de resultado materno
adverso 10,47 por 1000; con un indice de mortalidad
del 25%.10

Por su parte, un estudio realizado en Zimbabwe,
observé una tasa de morbilidad materna extrema de
9,3 por 1000 nacidos vivos, el indice de mortalidad fue
de 10,6% y la tasa de mortalidad materna de 110 por
100 000 nacidos vivos. Las principales causas de
morbilidad severa fueron la hemorragia obstétrica
(31,8%), los trastornos hipertensivos (28,2%) y las
complicaciones de los abortos (20%).23

Igualmente resultados de un estudio en Etiopia reveld
que la razon de resultado materno adverso fue de 59,2
por 1000 nacidos vivos y la razén morbilidad /
mortalidad, el indice de mortalidad y la razén de
mortalidad materna fueron 5,8:1; 14,8% y 876,9 por
100,000 nacimientos vivos respectivamente. Las
causas subyacentes mas comunes para morbilidad
extrema fueron ruptura uterina 27%, seguido de
trastornos hipertensivos 24% y hemorragia obstétrica
24%.24

Los paises de bajos ingresos de Asia también
muestran indicadores desfavorables de salud
materna; el estudio realizado en la India en 2017 por
Tallapureddy y cols'® encontré que la hemorragia fue
la causa principal (43,7%) de morbilidad, seguida de
los trastornos hipertensivos (31,2%) y otras causas
(15,6%); asi, los trastornos hipertensivos fueron la
causa principal de muertes maternas (66,6%). El
indice de mortalidad fue del 15,79%; la razén de
morbilidad materna extrema de 8,46 por cada 1000
nacidos vivos; la razéon morbilidad/mortalidad de
5.34:1 y la razén de resultado materno adverso de
10,04.

Un reciente estudio realizado en Pakistan revel6 una
incidencia de morbilidad materna extrema de 31,4 por
1000 nacimientos vivos, una razén de mortalidad
materna de 820 por cada 100 000 nacidos vivos y una
proporcion de morbilidad/mortalidad de 3,8:1. La
hemorragia, los trastornos hipertensivos y la infeccion
puerperal fueron las principales causas de morbilidad
severa.?®

Por otro lado, los paises en desarrollo de América
Latina también muestran pobres indicadores de salud
materna. Las causas principales de morbilidad
materna extrema en un estudio realizado en Cuba
fueron la eclampsia, la hemorragia post parto por
atonia uterina y la endometritis puerperal.28
Igualmente, dentro de las causas de morbilidad
materna extrema en Venezuela, destaca la
hipertensién con una frecuencia del 50%, sin embargo
al totalizar los casos acompafiados con otra patologia
esta ascienden al 53%; le sigue las infecciones
(23,27%) y las hemorragias (13,79%). Estas tres en
su conjunto superaron el 90% de los motivos de
ingreso a unidades de cuidados intensivos.?’

Un reciente estudio realizado en México observd
como causas principales de morbilidad severa la
preeclampsia agravada en 61,3% y la hemorragia
obstétrica en 25,6%; la eclampsia representé el 5,5%
de los casos y la infeccion materna el 3,3%. Asi
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mismo, la razén de morbilidad / mortalidad fue de
72,6:1, la de morbilidad materna extrema de 77,1 por
cada 1000 nacidos vivos y la de mortalidad materna
de 106,5 por cada 100 000 nacidos vivos.?8

En Colombia, los trastornos hipertensivos y
hemorragicos siguen siendo las primeras causas de
morbilidad materna extrema y las manifestaciones
derivadas de estos como falla en la coagulaciéon e
ingreso en la unidad de cuidados intensivos son los
principales criterios para definir este episodio.?®

En el caso de los paises desarrollados el panorama
es diferente en cuanto a los indicadores de salud
materna, aunque las causas de morbilidad materna
extrema no difieren mucho de los antes mencionados.
Un estudio realizado en China observé que los
principales diagndsticos de morbilidad materna
extrema fueron la hemorragia post parto (34,62%), los
trastornos hipertensivos del embarazo (31,77%) y las
enfermedades médicas cardiovasculares (15,9%); las
infecciones fueron la principal causa de muerte
materna.3?

En Australia, en un periodo de 6 meses de estudio, se
evidencié una razon de morbilidad materna extrema
en solo 7 por 1000 nacidos vivos; las principales
causas fueron la hemorragia obstétrica, la
preeclampsia y complicaciones del embarazo
temprano como abortos y embarazos ectépicos. En
ese periodo no observaron muertes maternas.3'

En el caso de Estados Unidos, durante el siglo XX
tuvo una disminucién dramatica en el riesgo de muerte
asociado con el embarazo y el parto, en gran parte
atribuido a la mejora de los niveles de vida y la
modernizacion de la atencion de maternidad; sin
embargo, a finales del siglo hubo evidencia de una
creciente mortalidad materna y esa tendencia
continud en el siglo XXI. Asi, las mejores estimaciones
indican que alrededor de 700 mujeres mueren cada
afo durante o poco después del final del embarazo
debido a causas especificas o agravadas por la
fisiologia del embarazo y otras 75 a 100 mujeres
experimentan complicaciones graves por cada mujer
gue muere como resultado del proceso reproductivo.3?

LIMITACIONES

Como limitaciones del estudio podemos sefialar que
no existe en el hospital un monitoreo continuo de los
casos de morbilidad materna extrema basados en los
criterios establecidos por la OMS, por lo que puede
haber un subregistro de las pacientes que se
presentan con este evento, asi que se llevd como

recomendacién implementar el formulario de
recoleccién de datos propuesto por la OMS para este
fin. Ademas no se exploraron los posibles factores
asociados a la morbilidad y mortalidad materna,
aspecto este que facilita la evaluacion de la calidad de
la atencién materna en los diferentes niveles.

CONCLUSIONES

En nuestra institucion, la preeclampsia-eclampsia, la
hemorragia obstétrica y las infecciones severas no
relacionadas con la gestacién constituyen las
principales causas de morbilidad materna extrema y
mortalidad, causas mayormente prevenibles y que
llevan a indicadores desfavorables de salud materna.
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Tabla 1. Distribucion de pacientes con morbilidad materna extrema y mortalidad segun edad.

MME MM

Edad P

n % n %
Media + DE 25,503 + 7,349 30,952+ 6,719 0,0016
Menos de 20 44 30,3% 1 4,8% 0,0137
20-24 25 17,2% 3 14,3% 0,7353
25-29 29 20,0% 4 19,0% 0,9186
30-34 29 20,0% 5 23,8% 0,6860
35-39 12 8,3% 6 28,6% 0,0052
40 y mas 6 4,1% 2 9,5% 0,2815
Total 145 100% 21 100%
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Tabla 2. Distribucion de pacientes con morbilidad materna extrema y mortalidad segun nivel de

atencién de procedencia.

MME MM
Procedencia

n % n %
Primer Nivel de Atencion 77 53,1% 11 52,4%
Segundo Nivel de Atencion 68 46,9% 10 47,6%
Total 145 100,0% 21 100,0%

X?=0,0038; p=0,9506

Tabla 3. Distribucion de pacientes con morbilidad materna extrema y mortalidad segutn causa inicial.

Indice de
MMEG MM .
Diagnéstico P Mortalidad
n % % Especifico

Hemorragia postparto severa 28 19,3% 9 429% 0,0154 24,32%
con disfuncion uterina (histerectomia) 21 14,5% 8 38,1% 0,0077 27,59%
con transfusion masiva 25 17,2% 9 42,9% 0,0066 26,47%
Preeclampsia severa 34 23,4% 1 4,8%  0,0498 2,86%
Eclampsia 52  35,9% 1 4,8% 0,0043 1,89%
Infeccion sistémica grave no relacionada con el

14 9,7% 6 28,6% 0,0128 30,00%
embarazo
Azoemia aguda con creatinina igual o mayor de

3 21% 0 0,0%  0,5059 -
300 pmol/mL
Hiperbilirrubinemia aguda grave por higado graso

P 9 9 P 9 9 0 0,0% 1 4,8% 0,0084 100,00%

agudo
Transfusion masiva por hemorragia anteparto

11 7,6% 3 14,3% 0,3018 21,43%
por rotura uterina

4 2,8% 2 95% 0,1206 33,33%
por placenta previa sangrante

2 1,4% 1 4,8% 02768 33,33%
por aborto hemorragico

5 3,4% 0 0,0% 03875 -
Infeccion Puerperal 3 2,1% 0 0,0%  0,5059 -
con disfuncion uterina (histerectomia) 3 2,1% 0 0,0% 05059 -
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Tabla 4. Distribucion de mortalidad materna segun causa final de muerte.

Causa Final n %
Edema Pulmonar 1 4,8%
Coagulacion Intravascular Diseminada 3 14,3%
Encefalopatia Hepatica 1 4,8%
Meningitis Post Parto 1 4,8%
Paro Cardiorespiratorio 2 9,5%
Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda 4 19,0%
Shock Hipovolémico 5 23,8%
Shock Séptico 2 9,5%
Tromboembolismo Pulmonar 2 9,5%
Total 21 100,0%

X2=6,8571; p=0,5521

Tabla 5. Indicadores de salud materna.

Indicadores Valor
Total de Nacimientos (TN); n 18047
Nacidos Vivos (NV); n 17340
Casos con Morbilidad Materna Extrema (MME); n 145
Muertes Maternas (MM); n 21
Razo6n de Morbilidad Materna Extrema; 8.4
MME / NV x 1000
Razoén de Mortalidad Materna; 121 1
MM / NV x 100 000
Razoén de Resultado Materno Adverso; 96
MM + MME / NV x 1000
Razon MME/MM 6.9:1
Indice de Mortalidad General; 12,7%

MM / MME + MM x 100%
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RESUMEN

Introduccion: el cancer es una de las enfermedades mas temidas por la humanidad y el tumor maligno de ovario
no es la excepcion. Se caracteriza por su alta agresividad y por presentar sintomas inespecificos, ademas de
no contar, hasta el momento, con pruebas de tamizaje que permitan una deteccion precoz, convirtiéndose en
uno de los canceres femeninos con alta mortalidad ocupando el séptimo lugar a nivel mundial.

Objetivo: Medir la prevalencia, mortalidad y la letalidad asociadas al cancer de ovario entre 2009 a 2016 en la
poblacién colombiana.

Método: se realiz6 un estudio descriptivo, transversal, ecolégico. A partir de una base de datos en el RIPS de
SISPRO y DANE se seleccionaron las mujeres con diagnéstico de tumor maligno de ovario.

Resultados: se hallaron 36.798 mujeres con diagnéstico de cancer de ovario, la edad media fue de 63 afios con
una prevalencia de 31,66 por 100.000 mujeres, en los departamentos de Antioquia, Santander, y Bogota. Se
estim6 una tasa de mortalidad de 3,9 por 100.000 mujeres, predominio en educacion basica primaria, y régimen
de seguridad social contributivo. La letalidad fue de 15,75%.

Conclusiones: En Colombia la prevalencia, mortalidad y letalidad entre 2009 a 2016 present6 una tendencia al
incremento, predominio en casadas, bajo nivel educativo y menor acceso a los servicios de salud. En virtud de
lo anteriormente expuesto, se abre la posibilidad de establecer prioridades sanitarias, disefio de futuras
estrategias en prevencion de la enfermedad en salud publica, detenciobn precoz y con la consecuente
disminucion de la mortalidad.

PALABRAS CLAVE: cancer de ovario', prevalencia2, mortalidads, letalidad4, departamento®, edads,
Colombia?.

ABSTRACT

Introduction: cancer is one of the most feared diseases by humanity and malignant ovarian tumor is no exception.
It is characterized by its high aggressiveness and by presenting nonspecific symptoms, in addition to not having,
so far, screening tests that allow early detection, becoming one of the female cancers with high mortality
occupying seventh place worldwide.

Objective: To measure the prevalence, mortality and lethality associated with ovarian cancer between 2009 and
2016 in the Colombian population.
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Method: a descriptive, cross-sectional, ecological study was carried out. From a database in the SISPRO and
DANE RIPS, women with a diagnosis of malignant ovarian tumor were selected.

Results: 36,798 women were diagnosed with ovarian cancer, the mean age was 63 years with a prevalence of
31.66 per 100,000 women, in the departments of Antioquia, Santander, and Bogota. A mortality rate of 3.9 per
100,000 women, predominance in primary basic education, and contributory social security scheme were
estimated. The lethality was 15.75%.

Conclusions: In Colombia the prevalence, mortality and lethality between 2009 and 2016 presented a tendency
to increase, predominance in married women, low educational level and less access to health services. By virtue
of the above, the possibility of establishing health priorities, design of future strategies in prevention of public
health disease, early detention and with the consequent decrease in mortality is opened.

Keywords: Ovarian cancer?, prevalence2, mortalitys, lethality4, departments, Colombia®.

Abreviaturas:

Abreviaturas: Abbreviations:
Sistema Integral de Informacion de la Comprehensive Social
SISPRO | Proteccion Social SISPRO Protection Information System
Departamento Administrativo Nacional National Administrative
DANE de Estadistica DANE Department of Statistics
Registros Individuales de Prestaciéon de Individual Records of Provision
Servicios, microdatos y estadisticas of Services, microdata and vital
RIPS vitales. RIPS statistics.

INTRODUCCION

El cancer de ovario es uno de los cénceres
ginecoldgicos mas frecuente que ocupa el séptimo
lugar en incidencia con 10,1 por 100 000 mujeres
entre 20 y 74 afios, una tasa de mortalidad estimada
de 8,4 y una cifra de mortalidad de alrededor de 168
752 mujeres por esta enfermedad en el mundo (). En
Estados Unidos, el cancer de ovario es el mas
agresivo, produciendo una alta mortalidad a pesar de
mantener estable su incidencia en los ultimos 20 anos,
es la quinta causa de muerte por cancer entre las
mujeres en EE. UU. @ | La edad promedio de
diagnostico es de 65 afos, con una tasa de
supervivencia a 5 afios inferior a 10% para estadio IV
y de 80% para estadio 1A. El diagnostico de cancer
de ovario se realiza de manera tardia entre 68-75% de
los casos @),

En Latinoamérica presenta una incidencia de 9,2 y
una tasa de mortalidad de 7,3 por 100 000 mujeres, a
diferencia de Estados Unidos con 12,6 y 8,8,
respectivamente (1,

En Colombia cada afio ocurren alrededor de 2 092
casos y mueren 1 154 mujeres entre los 30 y 84 afos

por cancer de ovario. Actualmente, presenta una
incidencia de 12,3 y mortalidad de 8,3 por 100 000
mujeres (1,

En un estudio realizado por Mantilla y Co. en
Bucaramanga  (Colombia), evidenciaron una
mortalidad de 4,3% x 100 000 mujeres entre 1996 y
1999, ocupando el cuarto lugar de neoplasias en
mujeres 4 .

Para el 2001, la proporcion de mortalidad de cancer
de ovario en Colombia fue 256 equivalente a 3,6% del
total de muertes y una tasa de mortalidad 2,4 por 100
000 habitantes ® . En el afio 2005, la tasa de
mortalidad en Colombia fue de 3,2 por 100 000
habitantes equivalentes a 686 casos con un
predominio entre 40 y 49 afios, ocupando el quinto
lugar en mortalidad por neoplasias en el pais ©) .

En este contexto, los objetivos del presente estudio
son describir los casos de cancer de ovario atendidos
en Colombia por edad, departamento de residencia,
régimen de seguridad social y; estimar la tendencia de
la prevalencia y muertes de cancer de ovario entre
2009 a 2016 en Colombia.
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Colombia esta ubicada en la zona intertropical al norte
de Suramérica, es multicultural, pluralista, unitaria,
descentralizada, democratica y participativa. ()
Colombia es el segundo pais con mayor indice de
desigualdad en América Latina, la mayor densidad
demografica se concentra sobre las cordilleras, zona
urbana y en las cuatro capitales departamentales con
mayor actividad econdmica del pais, Bogota,
Medellin, Cali y Barranquilla, siendo la primera con
mayor desigualdad econdémica y social. €9

La zona rural se diferencia de la urbana, en la primera
predomina la poblacion mas joven, hombres,
indigenas pertenecientes a los quintiles bajo y mas
bajo de riqueza, mayor fecundidad, menor acceso a
agua potable y alcantarillado, mayor hacinamiento,
sistema de afiliacion al régimen subsidiado y mayor
barrera de acceso a los servicios de salud por falta de
profesionales y menor disponibilidad de servicios en
los centros de atencién. Esta desigualdad es dada al
rdpido crecimiento econdmico producido por el
cambio tecnolégico, retorno a la educacién y la
migracion de la zona rural a la urbana por el conflicto
armado y narcotrafico. (1011

El ministerio de salud y proteccion social es la entidad
encargada de regular y vigilar la salud del pais a
través del sistema general de seguridad social.
Existen dos regimenes, el contributivo y el subsidiado
correspondiente a los afiliados con y sin capacidad de
pago respectivamente. El usuario se afilia a las
aseguradoras (Entidades Promotoras de Salud,
Aseguradora de Riesgos Laborales y Administradora
de Fondo de Pensidn) y recibe valoracion médica por
medio de las entes prestadoras de servicios de salud,
para el sector publico son las Empresas Sociales del
Estado y el privado, las Instituciones Prestadoras de
Servicios. Existe un 5 % de la poblacion no afiliada al
sistema de salud o poblacién vinculada. ()

Materiales y métodos

Estudio descriptivo, transversal que incluyé mujeres
residentes en Colombia con diagnéstico de cancer de
ovario.

Este estudio se realiz6 teniendo en cuenta el territorio
colombiano conformado por 32 departamentos vy
Bogota como distrito capital, con base en el SISPRO
y DANE. Segun cifras del DANE, Colombia tenia para
el 2009 una poblaciéon de 22 775 124 de mujeres, la
cual ha venido en aumento, llegando a 24 678 673
mujeres para el 2016.

La informacién se obtuvo de fuente RIPS, microdatos
y estadisticas vitales.

Se utilizé el SISPRO para datos de morbilidad y del
DANE para obtencion de datos de mortalidad, entre
2009- 2016. Para minimizar el sesgo de clasificacion
y realizar control de calidad del dato, se excluyeron
casos reportados en sexo masculino, sexo no definido
o sin informacién y departamento no definido (n=1
384).

El estudio tomo el 100% de los diagnosticos de la
décima revision de la Clasificacién Internacional de las
Enfermedades (CIE 10), C56X tumor maligno del
ovario, C796 tumor maligno secundario del ovario,
teniendo en cuenta la guia colombiana para el manejo
de cancer (). De la codificacion CIE10 se descarto el
diagnéstico D391 (tumor de comportamiento incierto o
desconocido del ovario), por ser un diagnéstico
inespecifico y por presentar un nimero elevado de
registros que pueden llegar a ser un factor confusor
en los resultados (n=126 524).

Para prevenir los sesgos de seleccion, en la fase de
disefio se limité la participacion de individuos que a
pesar de tener el diagndstico de tumor maligno de
ovario hicieron parte de los criterios de exclusién y en
la fase de andlisis en la estratificacion se descartaron
los grupos pequefios o sin datos significativos. Se
realizé ajuste de tasas con la finalidad de disminuir el
sesgo de confusion del tamafio del denominador
sobre todo en la comparacién por departamentos.

Medidas estadisticas

Se utilizaron las variables de mediciéon de razén, se
describieron medidas de tendencia central y
dispersion; las variables nominales y ordinales se
describieron con frecuencias absolutas y relativas.

Se estimé la prevalencia anual de la poblacién
femenina entre 20 y 74 afios, se tuvieron en cuenta
los RIPS de SISPRO, con las variables zona, tipo de
afiliacion, tipo de atencién, departamento de
residencia y tipo de usuario, se ajust6 con la poblacion
colombiana segun el DANE 2005. Este calculo se
realizé dividiendo las mujeres con los diagndsticos
incluidos en este estudio dividido la poblacién de
mujeres para la edad y afio que se estaba calculando.
Se calcul¢ la tasa de mortalidad dividiendo el numero
de mujeres que fallecieron con diagnéstico de cancer
de ovario entre el total de la poblacion femenina por
100 000 mujeres. El ajuste de la tasa se realiz6 con la
poblacion colombiana del 2005. Se calculd la tasa de
mortalidad con el numero de defunciones de mujeres
con cancer de ovario en un afo sobre el total de la
poblacién femenina a mitad del mismo afio por base
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de 100 000. El ajuste se realizé con el método directo
con poblacion estandar de Colombia 2005.

Para estimar las tendencias en los afios analizados se
realiz6 regresion lineal con el fin de detectar
diferencias estadisticamente significativas.

La informacidon se proces6 en Excel® (Microsoft)
version 2016.

Andlisis de resultados

Prevalencia

Para el periodo de estudio se presentaron un total de
36 798 mujeres con diagndstico cancer de ovario, con
un promedio de atencién anual de 4 500 mujeres con
edades comprendidas entre 20 y 74 afios. La
prevalencia se encontré6 en 31,66 por 100 000
mujeres. El afio 2014 fue el afio en el que mas casos
de cancer de ovario fueron reportados, con 5 840
mujeres, correspondiente a una prevalencia de 39,12
por 100 000 mujeres, siendo la mas alta para el
periodo de estudio.

Se observo que la prevalencia de cancer de ovario no
tiene tendencia (R?= 0.41) si consideramos el afio
2014 dentro del andlisis, quitando este afio de mayor
prevalencia tampoco se observa una tendencia al
aumento (R?=0.47). Figura 1.

Se observo baja prevalencia de registros del tumor
maligno secundario de ovario con 21 080 casos para
una prevalencia de 18,13 x 100 000 mujeres entre
2009- 2016.

Para los diagndsticos de tumor maligno del ovario y
tumor maligno secundario del ovario. La edad
promedio de cancer de ovario fue de 62,97 afios,
(desviacién estandar= 24,5).

Por departamento, entre 2009 y 2016, se encontrd
que la prevalencia mas alta fue en Caldas, con 162,57
por 100 000 mujeres, seguido de Huila con una
prevalencia de 48,24 por 100 000 mujeres, seguido
por Bogota con una prevalencia de 43,90 por 100 000
mujeres, Santander con una prevalencia de 37,45 por
100 000 mujeres y, Antioquia con una prevalencia de
37,44 por 100 000 mujeres (Mapa 1).

Mortalidad

El nimero total de muertes por cancer de ovario entre
2009- 2016 fue de 7 399. La tendencia de los casos
es al aumento que fue estadisticamente significativo
(R?= 0,969). Colombia presenté una tasa de
mortalidad de 3,90 por 100 000 mujeres para el
periodo de estudio (Figura 2).

La edad promedio de mortalidad en céncer de ovario
fue de 62,3 afios con una desviacion estandar de 17,2
y coeficiente de variacion de 27,64%. En Colombia,
los departamentos con mayor tasa de mortalidad por
cancer de ovario entre 2009- 2016 fueron Bogota con
una tasa de 5,55y; Valle del Cauca con una tasa de
4,63 por 100 000 mujeres (Mapa 2).

Las mujeres que fallecieron por cancer de ovario entre
2009-2016 tenian como maximo nivel de estudios la
basica primaria y secundaria con un 41,78%y 14,87%
de los casos, respectivamente, mientras que en un
8,16% de las fallecidas por la misma causa habia
realizado una carrera profesional.

La mortalidad por cancer de ovario, en primer lugar,
con 2 158 casos equivalente al 29,17% se
encontraban casadas al momento del fallecimiento,
seguido de solteras con 1 694 casos equivalente a
22,89% y; 1 569 mujeres habian enviudado lo que
corresponde a 21,21%.

La letalidad en Colombia por cancer de ovario entre
2009-2016 fue de 15,46% y no mostré tendencia
(R?=0,028). Cabe resaltar que durante el 2016 se
registraron 4 694 casos de mujeres diagnosticadas
con cancer de ovario, con 899 muertes por la misma
causa, lo que generé una letalidad de 19,15%,
considerada la mas alta para ese periodo de estudio.
Pese a que la mortalidad estd aumentando no se
observa una tendencia al aumento de la letalidad.

Al describir la letalidad de cancer de ovario por grupo
de edad, se encontrd que esta aumenté a mayor edad,
siendo la mas alta en el grupo de 70 a 74 afios, siendo
esta tendencia estadisticamente significativa
(R?=0.92).

Discusioén

Este estudio presenta la prevalencia de cancer de
ovario en la poblacién colombiana entre 2009- 2016,
y su mortalidad y letalidad. Segun el protocolo de
manejo del paciente con cancer del Ministerio de la
Proteccion Social en Colombia, para el 2008, se
estimé una tasa de incidencia de 6,8 por 100 000
mujeres, para el 2006 se presentaron 654 muertes
para una tasa ajustada de mortalidad de 3,2 por 100
000 mujeres. (14

En un estudio realizado en la Clinica San Pedro
Claver, Bogota, se encontré que la edad promedio de
diagnostico de cancer de ovario para el 2003 fue de
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55 afios.('® Este valor es mucho menor que el
encontrado en este estudio que encontré una edad
promedio de 63 afos.

Para el 2001, la tasa de mortalidad fue de 2,4 por 100
000 mujeres con 526 casos. ('8 | para el 2005, la tasa
de mortalidad fue de 3,2 para 686 casos. ('7) .

Entre el 2007- 2011 se encuentra una tasa de
incidencia de 1,279 por 100 000 habitantes, ocupando
el séptimo lugar de neoplasias femeninas después del
tumor maligno de mama, cuello uterino, colon,
estémago, tiroides y pulmoén. ('8 Ademas, se encontrd
una incidencia estimada anual (tasa) de 5,6 tasa
mortalidad cruda de 3,1 y una prevalencia de 861
casos. Esta discriminada por departamentos (19),

Un estudio adelantado por Alexandra Ortiz y col. en el
2011, informa que en cada afio se presenta un
promedio de 1 900 casos nuevos de cancer de ovario
en el pais, con una incidencia estimada de 10,1 casos
por 100 000 por afo. % . Nuestro estudio encontré un
promedio de casos atendidos de 4 500 mucho mas
alto seguramente debido a que en el nuestro se
incluye el total de casos atendidos para el periodo
2009 a 2016.

Un estudio realizado en el Hospital de San José,
Bogota, Colombia, entre 2009- 2013, refiere que, en
Colombia, para el 2012, la incidencia fue de 3,9%; la
mortalidad de 4,6% con 1 438 casos y 883 muertes 1)
. Este estudio es encontré una tasa de mortalidad 3,90
x 100 000 mujeres menor a la de este estudio,
seguramente debido a que en el hospital San José se
reciben pacientes con alto grado de severidad y
nuestro estudio contiene todas las atenciones de los
diferentes niveles de complejidad registradas en
RIPS.

Segun cifras de Globocan, en el 2015 se presentaron
1 438 nuevos casos de cancer de ovario, con 883
muertes para ese mismo afio en Colombia, para el
2018 reporta 2 092 nuevos casos de cancer de ovario,
con 992 muertes, equivalentes a una prevalencia de
32,5 por 100 000 habitantes y una tasa de mortalidad
de 5,91 223 _ | as proyecciones de Globocan son
mucho mas altas que las encontradas en este estudio
posiblemente a que los supuestos usados para esta
mediciéon sobreestiman la prevalencia y la mortalidad
debido a causa de las posibles diferencias de
metodologia, y por otro, debido a que las fuentes de
datos nunca son estaticas.

Si se comparan paises que tienen una cantidad similar
de habitantes a Colombia 4 , se encuentra que para
el 2008 en Argentina murieron 800 mujeres por cancer
de ovario, en Espafia, para el 2007, 1 700 mujeres
fallecieron por la misma causa y en Colombia, 886

muertes por cancer de ovario. A pesar de tener
Colombia una densidad demografica similar a Espafia
y Argentina, el numero de victimas mortales son

similares al de Sur América y la mitad de Espafa.
(25,26)

Segun Globocan, en el 2018, Colombia presenté una
incidencia y mortalidad de céncer de ovario de 6,6 y
3,9 casos por 100,000 mujeres, respectivamente.
Ecuador, México y Venezuela son regiones que
comparten similitudes culturales con Colombia,
presentaron tasas de incidencia y mortalidad
comparable con 6,5y 3,5; 6,8 y 4,0; 6,6 y 3,8 casos
por 100.000 mujeres para el mismo afio. Chile
presento para el 2018 una menor incidencia con 5,0 y
una mortalidad de 3,5 por 100.000 mujeres. 23

En Colombia, se estima para el 2040 un incremento
de la incidencia del cancer de ovario de 29,8%
semejante con Brasil del 28,4%. Chile y Uruguay
tendran un incremento de 182% y 13%
respectivamente, mientras Cuba  presentara
disminucion en la incidencia de cancer de ovario del
11,6% 3.

Por otro lado, ante el panorama actual a nivel mundial,
el cancer de ovario predomina en niveles
socioeconémicos elevados 7 . En Colombia se
encontré una prevalencia mayor en departamentos
con mayor densidad poblacional esto posiblemente a
que en ellas se concentra la oferta de servicios de
salud especializadas, sin embargo, al analizar las
tasas de mortalidad se concentra en los
departamentos mas vulnerables, con menor acceso a
los servicios de salud y con nivel educativo bajo
(basica primaria).

El nivel educativo se ha relacionado con el acceso
oportuno al diagnéstico y tratamiento oportuno. Las
mujeres con formacion primaria, el riesgo de demora
en la atencién es de casi cinco veces mas comparado
con el de personas que ha realizado algun nivel de
formacion superior al bachillerato. El diagnéstico es
mas rapido en las mujeres con mayor educacion
(universidad y posgrado) y el analfabetismo esta
relacionado con mayor riesgo de morir por cancer en
general 8 29 En este estudio, se evidencio
predominio de la mortalidad para las mujeres que
cursaron educacion basica primaria con un 40,88%
seguida de la secundaria 14,87%, por lo que la
educacién es un determinante estructural de la salud
que tiene consecuencias en la inequidad social y
limitacion a un diagnéstico y tratamiento oportuno.

La barrera cultural de acceso a los servicios de salud
y de conocimiento en la que las personas en Colombia
deciden no asistir a un centro de atencion médica, el
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64,39% prefieren tomar remedios caseros o se auto
receta, el 21,8% van al droguista o boticario y el 11%
no hizo nada. 9

El poder adquisitivo también es un factor relacionada
con la enfermedad y muerte, segun la literatura, en las
mujeres con estrato socioeconémico bajo predomina
el cancer de esofago, estomago y cuello uterino, en
estratos socioeconémicos altos, predomina céncer de
colon, mama, ovario y piel. Esto se observa a pesar
de que los canceres en general tienen una incidencia
y mortalidad en las clases sociales bajas. ?® Para
nuestro estudio, la letalidad predominé en los
departamentos en la que se desarrolla altos niveles de
violencia, narcotrafico y desplazamiento forzoso ¢y
en poblaciones con mayor pobreza monetaria. ©2) lo
que constituye factores de brecha de inequidad y
acceso a los servicios de salud.

Las barreras geograficas, por los desplazamientos
excesivos, largas distancias al centro médico, por falta
de centros de salud cerca al lugar de residencia,
dificultades de transporte y barreras relacionadas con

los desplazamientos de las zonas rurales a urbanas.
(33, 34)

En el presente estudio, se reconocen las limitaciones
entre los que se encuentra la calidad y de la fuente de
los datos reportados por Ministerio de Salud y
Proteccion Social por medio de SISPRO, los cuales
son incompletos, dato erréneo del sexo, sin dato de
lugar de residencia, traducido en subregistro y una
cobertura del 80% a nivel nacional.

Dentro de las limitaciones del presente estudio, se
encuentran, por una parte, con un numero significativo
de personas con diagndstico de tumores inespecificos
de ovario por lo que es imposible diferenciar entre
maligno y benigno, de hecho, los datos recolectados
por SISPRO depende del adecuado diligenciamiento
del diagnédstico que realizan los profesionales de la
salud en las historias clinicas, por lo que se puede
pensar que algunos de estos registros no se
realizaron de manera 6ptima, lo que genera errores en
la base de datos RIPS y por otro lado, el no contar con
un registro unico de historias clinicas que puede traer
como consecuencia la falta de un adecuado
suministro de los reportes de atenciones por parte de
los prestadores de servicios a las entidades de planes
de beneficios. Esto lleva a un subregistro de
informaciéon que debe ser tenido en cuenta al
interpretar los resultados estimados y ademas a un
sesgo de clasificacion del diagnostico. Otra fuente de
este sesgo es que al momento de analizar los datos
de la bodega de SISPRO se encontré hombres con
diagnéstico de cancer de ovario, falta de informacion,

sexo indefinido. Para minimizar este sesgo se
excluyeron 232 casos de cancer en hombres tres
casos entre no reportados o indefinidos, y 1 152 casos
correspondientes a departamento no definido. Para
minimizar el factor confusor de los denominadores, se
realizé ajuste de tasas con poblacién colombiana
2005 por el método directo.

Conclusion

Colombia presenta entre 2009-2016 un promedio de
4 600 casos de céncer de ovario anual con una
prevalencia de 31,98 por 100 000 mujeres, con
prevalencia de la enfermedad en los principales
departamentos el pais, en las cabeceras municipales,
afiliadas al régimen contributivo, entre los 50 y 54
afos de edad, con una tasa de mortalidad de 3,9 por
100 000 mujeres equivalente a un promedio de 925
fallecimientos anuales por esta causa, en la que
sobresalen las muertes en los departamentos con
menor acceso a los servicios de salud, nivel educativo
de basica primaria, mujeres post menopausicas, del
régimen contributivo, con una letalidad de 15,46%,
llegando a 66,67% en poblaciones con barreras de
acceso a los servicios bésicos de salud. Todo lo
anterior conlleva a que, a diferencia de otros datos
estadisticos en otros paises, en Colombia, las mujeres
con menos oportunidades de atencion de salud con
calidad, bajo nivel de educacién y la edad son los
factores que acompafiaron al cancer de ovario.
Dentro de las barreras de acceso a los servicios de
salud, lo que retrasa el diagnéstico y tratamiento
oportuno se encuentran las administrativas,
socioeconomicas, cultural, educativo, discriminacion
de las aseguradoras, geograficas, las propias del
sistema y del desconocimiento por parte de paciente
y profesional de la salud.
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Figura 1: prevalencia de cancer de ovario en Colombia, 2009- 2016
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Figura 2. Tasa de mortalidad por cancer de ovario, Colombia, 2009-2016

Mapa 1. Prevalencia de cancer de ovario, Colombia 2009- 2016.
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Mapa 2: tasa de mortalidad por cancer de ovario, Colombia, 2009-2016.
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Precise: Estudio de los nacimientos y la tasa de fertilidad adolescente en adolescentes chilenas, evaluacion de
desigualdad y su asociacion a factores sociodemograficos.
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RESUMEN

Introduccion y objetivos: El embarazo adolescente es un problema de salud publica mundial. En Chile no se
ha estudiado su asociacion a desigualdad y determinantes sociales. Se evalué la distribucién del embarazo
adolescente, cuantificd su desigualdad y analizaron los factores socioeconémicos, demograficos y del sistema
de salud municipal asociados, por comunas chilenas.

Método: Se estudié el porcentaje de nacidos vivos de mujeres de 10 a 19 afios y la tasa de fertilidad
adolescente, por comunas chilenas desde 2008 a 2012. Se midieron los indicadores de desigualdad Gini, Theil,
Coeficiente de variacion y Razon 90/10. Se evalub la asociacion de la tasa de fertilidad adolescente a
caracteristicas comunales con modelos de datos de panel.

Resultados: Se observo una disminucidon en la mediana del embarazo adolescente comunal, con un leve
aumento en los indicadores de desigualdad medidos. La fertilidad adolescente se asoci6 a una mayor
dependencia de los recursos municipales a un fondo de redistribucion (p<0.01), menor gasto en salud municipal
per capita (p<0.05) y menor tasa de consultas por anticoncepcion de emergencia (p<0.05 o p<0.1, dependiendo
del modelo). En algunos modelos, se encontrd asociacion directa a pobreza (p<0.01) y afos de vida perdidos
(AVPP) (p<0.01), e indirecta a afnos de escolaridad promedio (p<0.05).

Conclusiones: Existe una asociacion a caracteristicas socioeconémicas y del sistema de salud municipal que
permite proponer una tendencia al alza en la desigualdad en embarazo adolescente, profundizando la
desigualdad de oportunidades y la transmision intergeneracional de la pobreza.




REV CHIL OBSTET GINECOL 2019; 84(6): 490 - 508 491

Palabras clave: embarazo adolescente, desigualdad, salud de la mujer, ciclo de pobreza, atencion primaria de
salud.

ABSTRACT

Introduction and objectives: Teen pregnancy is a worldwide public health problem. In Chile, its association
to social determinants and inequality has not been well studied. Our objective was to evaluate teen pregnancy
distribution, quantify inequality and analyze associated socioeconomic, demographic and municipal health
factors, by Chilean communes.

Methods: We studied the percentage of live births from woman 10 to 19 years old and adolescent fertility rate,
from 2008 to 2012, in the 345 communes of Chile. We measured inequality through four indicators: Gini, Theil,
Variation coefficient and 90/10 ratio. Using panel data models, we evaluated association of adolescent fertility
rate to communes’ characteristics.

Results: We observed a decrease in the communal teen pregnancy median, with a mild raise in inequality
indicators. Adolescent fertility was heavily associated to a greater dependence in municipal resources to a
redistribution fund (p<0.01), less expense in municipal healthcare per capita (p<0.05) and less emergency
contraception consultations rate (p<0.05 or p<0.1, depending on the model built). In some models, we found a
direct association to poverty (p<0.01) and years of life lost (YLL) (p<0.01), and indirect to average schooling
years (p<0.05).

Conclusions: Association found to socioeconomic and municipal health characteristics allows proposing that
inequality in teen pregnancy by communes in Chile will continue increasing, deepening inequality of
opportunity and intergenerational transmission of poverty.

Key words: teen pregnancy, inequality, women’s health, cycle of poverty, primary health care.

ABREVIATURAS UTILIZADAS EN EL MANUSCRITO

Abreviatura Espanol Inglés
EA Embarazo adolescente Teen Pregnancy
OMS Organizacion Mundial de la Salud World Health Organization
FA Fertilidad adolescente Adolescent fertility
NV Nacidos vivos Live births
MINSAL Ministerio de Salud Ministry of Health
APS Atencion primaria de salud Primary Healthcare
Departamento de Estadisticas e Informacion en Department of Statistics and Information in
DEIS
Salud Health
SINIM Sistema Nacional de Informacién Municipal National municipal information system
Subsecretaria de Desarrollo Regional y Undersecretariat of Regional and Administrative
SUBDERE L :
Administrativo Development
OCDE Organizacion para la Cooperacion y Desarrollo  Organisation for Economic Co-operation and
Econbémico Development
FCM Fondo Comun Municipal Municipal Common Fund
AE Anticoncepcion de emergencia Emergency contraception

AVPP Afos de vida potencialmente perdidos Years of potential life lost
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INTRODUCCION

El Embarazo Adolescente (EA) es aquel que ocurre
en mujeres de 10 a 19 anos, segun la definicién de
adolescencia de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) 1. Se considera un problema de salud publica
debido a sus negativas consecuencias
socioecondmicas y sanitarias en las madres, sus hijos
y entorno. Asimismo, implica altos costos para los
sistemas sanitarios debido al mayor riesgo de estos
embarazos. Un estudio del 2006 estimd costos
publicos de US$ 9,1M anuales en EE.UU. 2. Se ha
visto que las adolescentes tienen mayor
morbimortalidad gestacional, tasa de complicaciones
obstétricas, cesareas, parto instrumentalizado y
riesgo de resultados adversos neonatales (bajo peso
de nacimiento, prematurez y mortalidad infantil) 3-6.
Sin embargo, no esta claro si estos riesgos se deben

a inmadurez biolégica o a factores sociodemograficos
3,712,

Lo que esta claro, es que el EA tiene un impacto social
negativo a futuro para padres e hijos. Entre sus
efectos se describen: mayor desercion escolar y
menores ingresos para los padres y mayor riesgo de
problemas cognitivos, de salud, violencia y abuso en
los nifos, y, en el futuro, mayor riesgo de EA en esta
nueva generacion 3. 1318, Estos efectos producirian un
circulo vicioso que se traduce en la perpetuacion de la
pobreza intergeneracional y de la desigualdad social
y sanitaria. Asi, la pobreza y la desigualdad resultan
factores centrales en el andlisis del EA.

La tasa de fertilidad adolescente (FA), corresponde a
la tasa de nacidos vivos (NV) de adolescentes por
cada mil mujeres adolescentes. La OMS cuantificé en
49 por 1000 el promedio mundial de FA en
adolescencia tardia (15 a 19 afios); variando de 1 a
299, siendo mayor en paises de bajo o medio
desarrollo 1°.

A nivel mundial se ha observado una tendencia
descendente en la FA 2. En EE.UU. la tasa de FA
disminuyd a niveles histéricos entre 2007 y 2012 4. 20-
24 probablemente debido a un mayor acceso a
servicios de salud reproductiva. En muchos paises, en
especial aquellos en desarrollo, los adolescentes
tienen desventaja en este aspecto, teniendo
actualmente la menor satisfaccion en acceso a

planificacion  familiar segun la
Panamericana de la Salud 25.

En 1967, Chile definié una Politica de Regulaciéon de
la Fecundidad del sistema publico de salud 26. Sin
embargo, recién el afo 2014 se incorporaron
normativas especificas para adolescentes 27. Segun
cifras del Ministerio de Salud (MINSAL), a diciembre
del 2012 el 1% de la poblacién bajo control de
regulacion de fecundidad eran menores de 15y 12,9%
tenian de 15 a 19 afos 26.

Organizacion

En relacién al porcentaje de EA, hasta el 2008 se
observé una tendencia al alza, alcanzando un 16,6%
del total de NV, reduciéndose posteriormente a 14,4%
el 2012. Al analizarlo por grupos etarios, se observd
igual tendencia entre los 15 y 19 afios; sin embargo,
entre los 10 y 14, no existi6 una tendencia clara. En
tanto, la tasa de FA aumentd progresivamente hasta
29,1 en 2009, disminuyendo posteriormente a 26,1 en
2012, con similar comportamiento en ambos grupos
etarios 26. Lo anterior podria estar en relaciéon con la
disminucion en la edad de inicio de actividad sexual.

Debido a la falta de andlisis sobre los factores
asociados a EA por comunas en Chile, los objetivos
de este estudio fueron describir la evolucion del EA, y
su distribucion comunal, medir su desigualdad y la
asociacion a factores socioecondmicos, demograficos
y del sistema de atencion primaria de salud (APS).

Métodos

Disefio
Estudio observacional, longitudinal y retrospectivo de
EA en comunas chilenas, desde 2008 a 2012.

Datos

i) Variables respuesta: de las bases de datos de
nacimientos anuales en Chile 28 y de proyecciones
poblacionales 29, del Departamento de Estadisticas e
Informacién en Salud (DEIS) del MINSAL, se
calcularon 2 indicadores para EA:

1. Porcentaje de EA comunal: proporcion de NV de
mujeres de 10 a 19 afos del total de nacimientos.

2. Tasa de FA comunal: NV de mujeres de 10 a 19
afos por cada 1000 mujeres de este grupo etario.

i) Variables independientes: Del Sistema Nacional de
Informacién Municipal (SINIM) y de la Subsecretaria
de Desarrollo Regional y Administrativo (SUBDERE)
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30, se obtuvieron caracteristicas demogréficas,
socioeconémicas y de disponibilidad de recursos
comunales.

Analisis estadistico

i) Evolucion del EA comunal (2008-2012): Se evalu6
para ambas variables respuesta, reportando la
mediana y recorrido intercuartilico anual.

i) Evaluacion geografica: Se realizd una agregacion
regional de cada indicador de EA. Para facilitar la
comparacion de cifras comunales, se mapeo la tasa
de FA de 15 a 19 afios’, categorizandola de acuerdo
con su distribucion percentilica, facilitando, en
particular, su comparacion con los reportes de la
Organizacion para la Cooperacion y Desarrollo
Econémico (OCDE) (tasa media de 15.9 y mediana de
11.3 en el periodo) 36.

iii) Mediciones de desigualdad:

a) Curvas de Lorenz: Grafica la desigualdad comunal
en cada variable respuesta. El eje y representa el EA
acumulado de cada porcentaje acumulado de
comunas del eje x. En igualdad perfecta (linea en 45°)
cada porcentaje acumulado de comunas recibiria el
mismo acumulado de EA; mientras que, en completa
desigualdad una comuna recibe todo el EA del pais
(linea recta perpendicular al eje x hasta el punto de
interseccion en el 100% de ambos ejes) 31,32,

b) Indicadores anuales de desigualdad comunal
(indices de Gini y Theil, coeficiente de variacion y
razén 90/10): Cuantifican la desigualdad en la
distribucién de una variable, aumentando en magnitud
a mayor desigualdad. El indice de Gini, en particular,
varia entre 0 (igualdad perfecta) y 1 (completa
desigualdad); mientras que, el resto de los indicadores
varian en rango infinito 32,

iv) Andlisis de asociacion: Para evaluar la asociacion
de la tasa de FA comunal anual a variables
independientes, se realizaron regresiones con datos
de panel; metodologia que evalua el comportamiento
individual a través del tiempo y a través de los
individuos, otorgando una mayor precisién de las
estimaciones que los andlisis de regresion clasicos, al
aumentar el niUmero de observaciones combinando
varios periodos de tiempo por cada individuo 33.

* Se utilizd este rango etario ya que es el reportado
mayoritariamente a nivel internacional.

Se incluyeron como variables de control, la natalidad
y la proporcion de poblacién femenina comunal. Los
coeficientes de regresion fueron corregidos por
heterocedasticidad. La informacion se consolidé en
una base de datos creada y analizada con Stata®
12.1.

Etica

Los datos se obtuvieron de bases disponibles en la
web de cada organizacion, que no contienen
identificacion individual.

Resultados

Evolucion comunal del EA

Se observé una disminucion progresiva de la mediana
y recorrido intercuartilico, tanto del porcentaje de EA,
como de la tasa de FA comunal en el periodo. La
mediana del porcentaje de EA comunal disminuy6 de
18,6% a 16,1%. En tanto, la mediana de la tasa de FA
comunal disminuyé de 31,2 a 27,6 por 1000
adolescentes de 10 a 19 afios.

Evaluacion geografica del EA

Las regiones Xl y XV presentaron las menores
medianas en ambos indicadores de EA para todo el
periodo, alcanzando incluso valores cero en la region
XV, debido a que sus comunas presentan indicadores
tan bajos, que s6lo se detectan sobre el percentil 55.
Mientras que las regiones XIV, Il y IX presentaron
mayores porcentajes de EA; la lll, Il y IV tuvieron
mayores tasas de FA. Las medianas regionales de la
tasa de FA presentaron mayor variabilidad
interregional que el porcentaje de EA.

En relacién a la tasa comunal de FA de 15 a 19 afios
para todo el periodo, se observd que 31 (9%)
comunas tuvieron una mediana menor a 34,
presentando 9 comunas medianas de cero (este
rango contiene la media y mediana de la tasa de FA
en paises OCDE), 240 (69,6%) presentaron medianas
entre 34 y 68 (rango que contiene la mediana nacional
en el periodo) y 68 comunas (24,1%) una mediana
mayor a 68.

Evolucion de la desigualdad en EA a nivel comunal
Las curvas de Lorenz de los afios 2008 y 2012
mostraron un leve aumento en la desigualdad en EA
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comunal en ambas mediciones. Los indicadores
corroboraron esta tendencia, mostrando una baja
fluctuacion anual. Particularmente, el coeficiente de
Gini aumenté un 17,3% en la proporcion de EA entre
2008 (0,17) y 2012 (0,20), y 12% en la tasa de FA
(0,20 y 0,22, respectivamente).

Caracteristicas comunales asociadas a EA

La tasa de FA fue significativamente mayor en
comunas con mayor dependencia de sus ingresos del
Fondo Comudn Municipal (FCM) (p<0,001), menor
gasto en salud per céapita (p<0,05), mayor natalidad
(p<0,001) y menor tasa de consultas por
anticoncepcion de emergencia (AE) (p<0,05 o 0,1),
siendo estos hallazgos consistentes en todos los
modelos construidos.

Comparadas con la Region Metropolitana, las
regiones Il, Ill, IV, XIV y XV se asociaron a mayores
tasas de FA (p<0,01); mientras que la VI, VIl y VIII, a
menores tasas (p<0,01 0 0,05). (Modelos C y D).

Se observd una variacion en las condiciones
socioecondmicas y sanitarias comunales asociadas a
FA, al controlar por regiones; obteniendo una
asociacion directa a pobreza comunal (p<0,001), la
cual aumenta la tasa de FA en aproximadamente un
17% (Modelos C y D). Al no incluir las regiones, la tasa
de FA se asoci6 a mayor mortalidad infantil (p<0,1)
(Modelos Ay B).

Se observé una asociacion inversa entre tasa de FA 'y
escolaridad promedio comunal (p<0,05), estimando
que, por cada afno de escolaridad, la tasa de FA
disminuye en 0,4% (Modelos A y C). En los modelos
que incluyeron la tasa de afios de vida potencialmente
perdidos (AVPP), se observ6 una asociacion directa a
la tasa de FA comunal, estimando un aumento en
0,02% por cada AVPP (p<0,001), desapareciendo en
estos modelos la asociacion a escolaridad descrita
previamente (Modelos B y D). Este hallazgo plantea la
posibilidad de una asociacion entre estas variables
independientes que podria generar problemas de
multicolinealidad en los modelos. Esto se corroboré a
través de un modelo de datos de panel encontrando
que, por cada afo de escolaridad, la tasa de AVPP
disminuye en 20% (p<0,001), lo que explicaria la
asociacion entre la FA y escolaridad en s6lo algunos
modelos, al corregir éstos la multicolinealidad entre
escolaridad y AVPP.

Discusion

El EA puede ser considerado un indicador de
desarrollo, por su estrecha relacion a determinantes
sociales y su contribucion a la morbimortalidad
maternoinfantil, al circulo de la pobreza y la
desigualdad de género.

Estudiamos la tendencia del EA en Chile en el ultimo
quinquenio con datos disponibles. Los resultados
nacionales, como medianas de indicadores
comunales, son mayores que los reportados por el
MINSAL 26, dado que los promedios tienden a ocultar
las diferencias existentes, siendo las medianas mas
representativas ante disparidad. Este concepto se
conoce como “tirania de los promedios”, en el cual,
cifras de unidades territoriales mayores pueden
esconder las diferencias observables entre sus
distintos sectores, por lo que el andlisis debe hacerse
en la menor unidad territorial posible 34.35. Esto explica
los resultados observados a nivel nacional donde no
se observé una relacion consistente entre pobreza y
EA a nivel regional 26,

Se encontré una tendencia descendente tanto en el
porcentaje de EA como en la tasa de FA comunal,
concordante con los reportes nacionales y mundiales
en los Ultimos afos. Probablemente, mayor acceso a
informacion y anticoncepciébn en esta poblacion
explican estos hallazgos, destacando 2 politicas
publicas promovidas y desarrolladas por el MINSAL
en este periodo:

i. Campafas de uso de preservativos dirigidas a la
prevencion del VIH/SIDA, que podrian tener un doble
efecto, disminuyendo también el embarazo no
deseado.

i. La ley 20.418, promulgada en enero del 2010,
instruy6 a los centros de salud publicos y privados
implementar el derecho a recibir educacion en
regulacion de la fertilidad y a entregar anticoncepcion
cuando se les requiera, tanto regular como de
emergencia. De hecho, entre los afios 2010 y 2012
aumentaron las consultas de AE, probablemente
explicado por una mayor disponibilidad y entrega 36.

En el andlisis regional, las diferencias entre los
indicadores de EA se explican por su forma de
construccion: mientras que el denominador de la tasa
de FA es la poblacion femenina adolescente, la
proporcion de EA se calcula en base al total de NV;
por tanto, estos varian de acuerdo con sus
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caracteristicas demogréficas. Actualmente, la tasa de
FA es considerada el mejor indicador para
caracterizar esta poblacion, facilitar el andlisis causa
— efecto, visualizar la desigualdad entre distintos
grupos de adolescentes y evaluar la respuesta a sus
necesidades en ambitos como educacién y salud 25.
37, Asi, las regiones con mayores aumentos en la tasa
de FA, en relacion a la proporcion de EA,
demostrarian un mayor impacto del embarazo en la
poblacién adolescente femenina regional.

La desigualdad en EA resulta preocupante. Si bien su
magnitud es inferior al Gini de ingresos del pais (0,471
el 2011 y 0,465 el 2013) 38, todos los indicadores
aumentaron en el periodo, probablemente, debido a
factores sociodemograficos comunales (como
escolaridad y pobreza), caracteristicas intrinsecas
(como factores culturales) y caracteristicas del
sistema de salud relacionadas a acceso, oportunidad
y calidad de la atencion.

Esta hipétesis se teste6 a través de modelos de datos
de panel, encontrando que la educacion y la pobreza
tienen un rol fundamental sobre la FA, consistente con
la literatura que los identifica como causas
subyacentes 3. 18. 25, 26, 39, | 3 asociacion a pobreza
resultd significativa al controlar por regiones,
evidenciando la importancia de las disparidades
regionales. Destaca también la relaciébn entre
escolaridad y tasa de AVPP comunal, asociada, a su
vez, significativamente a FA. Esto resulta concordante
con la literatura que ha reportado la relacion entre
indicadores de salud global de la poblacion con nivel
socioecondmico 4042, Lo mismo revela la asociacion a
mortalidad infantil, reconocido indicador de desarrollo
en la literatura nacional e internacional 10-12,43-44,

En términos globales, estos resultados revelan que las
comunas con mejor nivel socioecondémico tienen
menores tasas de FA, lo que ademas de evidenciar la
segregacion socioecondémica existente en Chile,
revelaria una mejor preparacion en salud sexual y
reproductiva. De esta forma es interesante analizar el
comportamiento del EA comunal en relacion a las
solicitudes de AE. Las comunas con menores
consultas por AE presentaron tasas significativamente
mas altas de FA, controlando por todos los otros
factores, lo que, en conjunto con el peffil
sociodemografico descrito, plantearia que personas
con menor nivel socioeconémico podrian no conocer

y/lo disponer de los métodos anticonceptivos
disponibles, limitando la prevencion de embarazos no
deseados.

Los modelos estudiados revelan también que algunas
variables del sistema de salud municipal se relacionan
directamente a mayor FA. Encontramos una
asociacion directa a la dependencia de recursos
financiaros del FCM (sistema de redistribucion entre
municipios, de acuerdo a sus ingresos), representada
como el porcentaje de financiamiento comunal
proveniente de este sistema. Encontramos ademas
que las comunas con menor gasto por inscrito en APS
presentan significativamente mayor FA. Por tanto,
estos resultados apuntan no sélo al impacto del perfil
sociodemografico de la comuna en el comportamiento
sexual y reproductivo, sino ademas al rol de la APS en
el acceso a actividades preventivas de salud para
adolescentes. Este punto es relevante considerando
el disefo actual de la APS y que es responsable de
implementar las actividades de la Politica de
Regulacién de la Fecundidad y el Programa Nacional
de Salud Integral para Jovenes y Adolescentes. La
APS es administrada principalmente por municipios
(93% de las comunas administran centros de salud),
con financiamiento compartido con el gobierno
central; disefio que ha sido cuestionado
extensamente, considerando la gran disparidad de
recursos entre municipios 45-47. Ademas, tiene impacto
en la mayoria de la poblacion: El 2013 mas del 75%
pertenecia al sistema de salud publico 29 48; dentro del
cual, aproximadamente, el 90% estaba inscrito en
APS 49,

En suma, nuestros resultados revelan las
caracteristicas sociodemograficas y del sistema de
salud involucradas en la FA a nivel comunal en Chile,
lo que no habia sido estudiado hasta ahora. Es
destacable ademas la metodologia de regresion
utilizada: los datos de panel permiten considerar la
variacion en y entre comunas a través del tiempo.
Asimismo, los modelos construidos resultan
plausibles en términos de significancia, capacidad
predictiva y robustez, con hallazgos altamente
consistentes.

Conclusiones

A la luz de estos resultados, es esperable que la
desigualdad en EA comunal continle aumentando.
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Primero, porque Chile presenta la mayor desigualdad
de ingresos de la OCDE y es uno de los paises con
menor efecto redistributivo de beneficios sociales e
impuestos 38. Segundo, porque el sistema de APS de
administracion  delegada con  financiamiento
compartido (como ocurre también con la educacion
publica), podria profundizar los niveles de
desigualdad estructural existente entre municipios al
no considerar mecanismos apropiados de asignacion
y poder de decision sobre sus recursos, impidiendo la
implementacion de un enfoque territorial, de acuerdo
con las necesidades locales. Esto podria generar
amplias disparidades en recursos financieros,
humanos, tecnolédgicos y de infraestructura, afectando
la provision de servicios, lo que deriva en inequidad
de acceso y resultados en salud. Finalmente, los
adolescentes, el grupo mas vulnerable en la
satisfaccion de sus necesidades de salud
reproductiva, tienen mayor riesgo de embarazos no
deseados, abortos inseguros y morbimortalidad
materno infantil; por lo cual, son mas vulnerables al
circulo de pobreza y desigualdad de oportunidades
para el desarrollo futuro. Poco alentadores son los
resultados observados en mortalidad infantil 44 y
recursos financieros en APS %0, concordantes con
nuestro estudio, evidenciando que la desigualdad va
en aumento.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Definiciéon de variables.

Caracteristicas Definicion Unidad de medida  Fuente
Demograficas y socioeconémicas
Pobreza Tasa comunal de pobreza % CASEN
An lari i I
Escolaridad fios de escolaridad promedio de la A0S CASEN
poblacion comunal
D — I =
Desercion escolar mZZ?;CIOn comunal de educacion % CASEN
Densidad poblacional Densidad poblacional comunal Habitantes / km? INE
P taj I lacié
Poblacion rural ruor;cl:en aje comunal de poblacion % CASEN
Muertes en nifios menores de 1 afio Muertes en nifos
Tasa de mortalidad por cada 1000 nacidos vivos, en la ~
. . . . . <1 afio /1000 DEIS
infantil comuna de residencia habitual de la . .
madre nacidos vivos
Total de nacidos vivos en una Nacidos vivos /
Tasa de natalidad comuna por cada mil personas en . DEIS
un afo 1000 habitantes
Poblacién femenina Porcer?taje comunal de poblacién % INE
femenina
Tasa de afos de vida potenciales AVPP / 1000
Tasa de AVPP perdidos por cada 1000 personas habitantes DEIS
en una comuna
Provision de servicios de salud primaria municipal
Cobertura de salud Poblacion inscrita en el sistema de
municioal salud primario municipal por el total % FONASA, INE
P de poblacion comunal
Porcentaje de ingresos comunales
que vienen del fondo comun
municipal.
Este sist istri I
Dependencia al FCM ste sistemna redistribuye % SINIM

financiamiento en las comunas del
pais, otorgando mayores
cantidades de dinero a comunas
con menos ingresos.
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Total de gastos del sector salud por
inscrito en el sistema de salud

Gasto en salud primario (Gasto en personal, CLPS$ por inscrito SINIM, FONASA
funcionamiento, capacitacion e
inversion).
Monto total destinado a inversion en
sector salud (destinado a
Inversion en salud infraestructura y equipamiento) por ~ CLP$ por inscrito SINIM, FONASA
inscrito en el sistema de salud
primario municipal
Proporcién del gasto en personal
Gasto en personal del s'is'tema de salud primario %o SINIM
municipal sobre el total del gasto en
salud municipal
Proporcion del gasto en operacion
Gasto en operacion sobre el total del gasto en salud % SINIM
municipal
Proporcion del gasto en
capacitacion del personal de
Gasto en capacitacion Isistema de salud primario municipal % SINIM
sobre el total del gasto en el
sistema de salud primario municipal
Médicos por cada diez mil inscritos Médicos por
Tasa de médicos en el sistema de salud primario . . SINIM, FONASA
. 10000 inscritos
municipal
Otros profesionales de la salud por  Profesionales de
Tasa de otros . o . .
. cada diez mil inscritos en el sistema  la salud por 10000  SINIM, FONASA
profesionales L . . .
de salud primario municipal inscritos
Centros de salud primaria municipal
Tasa de centros por cada diez mil inscritos en el Ezz:lrt?)ss por 10000 SINIM, FONASA
sistema
Disponibilidad de SApy  Disponibilidad de Sistema de 1: disponible SINIM
atencion primaria de urgencias 0: no disponible
Consultas por
Consultas por anticoncepcion de anticoncepcion de
Tasa de CAE emergencia por cada diez mil emergencia / DEIS, INE

mujeres de 10 a 44 afos

10000 mujeres de
10 a 44 afios

FCM: Fondo comun municipal. SAPU: Servicio de atencion primaria de urgencias. CAE: Consultas por
anticoncepcion de emergencia. AVPP: Afos de vida potenciales perdidos. INE: Instituto nacional de
estadisticas. SINIM: Sistema nacional de informacién municipal. DEIS: Departamento de estadistica e
informacion en salud. FONASA: Fondo nacional de salud. CASEN: Encuesta de caracterizacion social y

econdmica.
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Tabla 2. Factores asociados a la tasa comunal de fertilidad adolescente por panel de datos. Chile 2008-

2012.
Variables ®) ®) © ©)
n=1108 n=1108 n=1108 n=1108

Pobreza () 0.0555 0.0589 0.166™" 0.1750™
Afios de escolaridad -0.0040™ -0.0003 -0.0039™ 0.0002
Desercion escolar (%) 0.0871 0.0935 0.1510 0.1620
Densidad poblacional 7.74e-05 2.60e-05 0.0003 0.0002
Poblacién rural (%) -0.0138 -0.0174 -0.0035 -0.0066
Cobertura de salud municipal () -0.0093 -0.0030 -0.0020 0.0052
Dependencia al FCM ) 0.0802" 0.0753™ 0.0792"™ 0.0752™
Gasto en salud (cLp$ por inscrito) -1.65e-05" -1.31e-05" -1.62e-05" -1.29e-05"
Inversion en salud (cLps por inscrito) 3.85e-05 4.02e-05 4.83e-05 5.10e-05
Gasto en personal (%) -0.0063 -0.0012 -0.0005 0.0066
Gasto en operacion () -0.0388 -0.0186 -0.0397 -0.0192
Gasto en capacitacion () -0.5820 -0.5870 -0.5860 -0.5840
Tasa de médicos (por 1000 inscritos) -0.0111 -0.0128 -0.0060 -0.0079
Tasa de otros profesionales (por 1000 inscritos)y ~ -0.0071 -0.0067 -0.0070 -0.0064
Tasa de centros (por 1000 inscritos) 0.3995 0.3282 0.3170 0.2570
Disponibilidad de SAPU 0.7002 0.6399 0.3040 0.2330
Tasa de mortalidad infantil 0.0652" 0.0697 0.0524 0.0570
Tasa de CAE (por 1000 mujeres de 10-44 afios) -0.0096™" -0.0085" -0.0095 -0.0082"
Tasa de natalidad 1.081™ 1.083™ 0.9690™ 0.9800™
Poblacién femenina () -0.951™ -0.955™ -0.8620™" -0.8630™"
Tasa de AVPP (por 1000 inscritos) 0.0002™ 0.0002™
Il region 55117 5.2552"™
1l regién 11.9064™ 11.7318™
IV regién 6.6880™ 6.8981™
VI region -3.1420™ -3.1113”
VIl regién -3.8289™ -3.9544™
VI region -3.3268™ -3.651™
X regién 2.8248" 2.4780
XIV region 6.3988™" 6.1712™
XV region 5.5938™ 5.5437"
Constante 57.8669  55.5234™ 52.0124™ 49.0415™
R2 overall 0.3727 0.3881 0.4879 0.5044

Coeficientes estimados por datos de panel con efectos aleatorios, ajustados por heterocedasticidad. FCM: Fondo comun
municipal. SAPU: Servicio de atencion primaria de urgencias. CAE: Consultas por anticoncepcion de emergencia. AVPP:
Afos de vida potenciales perdidos. : p<0.1, ”: p<0.05, *: p<0.01. Regiones incluidas como dummies, con la Regi6n
Metropolitana como categoria de base. S6lo se muestran las regiones con asociaciones significativas. La regién Xl no se
incluyé pues no tiene sistema de salud primario municipal.
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Figura 1. Evoluciéon del embarazo adolescente comunal. Chile 2008-2012.

Figura 1. Evolucion de la mediana y rango intercuartilico (p25-p75) de embarazo adolescente en comunas
chilenas, entre los anos 2008 y 2012, dividido como: a. Porcentaje de embarazo adolescente comunal (por cada
1000 nacidos vivos), b. Tasa de fertilidad adolescente (por cada 1000 mujeres de 10 a 19 afos).




REV CHIL OBSTET GINECOL 2019; 84(6): 490 - 508 503

o |
o) b,‘\b&
A
7\
o (y/ \
< 7 \
N R P
cD// \\ QJ Q.') /\ //\
. o/
rf,\ (1' ~q',\/ \ \
o
N
O_

IV V. VI VIEVIEIX X XI X1 RMXIV XV

Figura 2. Embarazo adolescente comunal, por regiones. Chile 2008-2012

Fuente: elaboracion propia, a partir de datos del Departamento de Estadisticas e Informacién en Salud y del
Sistema Nacional de Informacién Municipal.

Figura 2. Embarazo adolescente en comunas chilenas, desde el afio 2008 al 2012, por regiones. Para cada
region, se construy6é la mediana de la tasa comunal de fertilidad adolescente (linea) y del porcentaje de
embarazo adolescente (barras). Las regiones se muestran como nimero romano. RM: Region Metropolitana.
Fuente: elaboracion propia, a partir de datos del Departamento de Estadisticas e Informacion en Salud y del
Sistema Nacional de Informacién Municipal.
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Figura 3. Tasa de fertilidad adolescente a nivel geografico. Chile 2008-2012.
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Figura 3. Mapa de Chile mostrando la division regional y sub-divisién por comunas, con rangos de la tasa de
fertilidad adolescente en cada comuna del total 2008-2012, en el grupo etario de 15 a 19 afios.
Fuente: elaboracion propia, a partir de datos del Departamento de Estadisticas e Informacion en Salud y del

Sistema Nacional de Informacién Municipal.
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Figura 4. Curva de Lorenz de embarazo adolescente comunal. Chile 2008-2012.

Figura 4. Curva de Lorenz del embarazo adolescente comunal, para los afios 2008 y 2012, dividida como: a.
Tasa de fertilidad adolescente por cada 1000 mujeres de 10 a 19 afios y b. Porcentaje de embarazo adolescente
por cada 1000 nacidos vivos.

Fuente: elaboracion propia, a partir de datos del Departamento de Estadisticas e Informacién en Salud y del
Sistema Nacional de Informacién Municipal.
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Figura 5. Evolucién de indicadores de desigualdad para embarazo adolescente comunal. Chile 2008-
2012.

Figura 5. Indicadores de desigualdad para embarazo adolescente comunal, desde 2008 a 2012: a. indice de
Gini, b. indice de Theil, c. Coeficiente de variacion, d. Razén 90/10, para la tasa de fertilidad adolescente
(triangulos) y el porcentaje de embarazo adolescente (circulos).

Fuente: elaboracion propia, a partir de datos del Departamento de Estadisticas e Informacién en Salud y del
Sistema Nacional de Informacién Municipal.
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Casos Clinicos

Hemoperitoneo en el post parto secundario a la rotura aneurismatica de la

arteria ovarica: Caso Clinico

Post partum hemoperitoneum secondary to ovarian aneurysm rupture: Case
Report.

Dr. Benjamin Horwitz', Dr. Patricio Vargas', Dr. Andrés Vicentela?, Dr. Ricardo Vega?,
Dr. Gian Paolo Zamboni'.

1 Radi6logo — Radiélogo intervencional— Clinica Alemana de Santiago — Universidad del Desarrollo. Santiago,
Chile.
1 Residente de Radiologia — Clinica Alemana de Santiago — Universidad del Desarrollo. Santiago, Chile

RESUMEN

El hallazgo de hemoperitoneo en el post parto secundario a la rotura aneurismatica de la arteria ovarica es una
situacion clinica extremadamente rara que presenta un cuadro clinico inespecifico y puede poner en riesgo la
vida del paciente. El ultrasonido es una modalidad segura y rapida para la deteccion de liquido libre
intraperitoneal. (1 . La tomografia computada es la herramienta de eleccién para un diagnéstico rapido y seguro
@ ; y la angiografia con embolizacion durante el mismo procedimiento es una alternativa Gtil y altamente efectiva
para la resolucion del cuadro. ®) .

Presentamos el caso de una multipara puérpera de 34 afios que consulta en el servicio de urgencia por intenso
dolor abdominal. La paciente se encontraba hemodinamicamente estable y afebril. La tomografia computada
demostr6é un hematoma retroperitoneal y hemoperitoneo asociado a un aneurisma de la arteria ovarica derecha.
Fue evaluada por el servicio de radiologia intervencional y se trasladé de emergencia al pabellébn angiografico
donde se realiz6 la embolizacion de la lesidn mediante la cateterizacion vascular supra selectiva. La paciente
evolucioné de manera favorable y fue dada de alta una semana después. Es necesario tener un alto indice de
sospecha en pacientes de riesgo para lograr un diagnostico y tratamiento oportuno.

PALABRAS CLAVE: Aneurisma, hemoperitoneo, arteria ovarica, hematoma retroperitoneal, embolizacion.

SUMMARY

Spontaneous ovarian artery aneurysm rupture is a rare postpartum life-threatening event with non-specific
clinical manifestations. The present article reports the case of a 34 year old multiparous post partum women who
came to the emergency department with acute onset of intense abdominal right flank pain. Patient was afebrile
and hemodynamically stable. A computed tomography revealed a retroperitoneal haematoma and
hemoperitoneum related to an aneurysm of the right ovarian artery. The patient was taken to the interventional
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radiology suite and selective embolization was performed. Following the procedure, the patient symptoms
subsided and 7 days later she was discharged. A high index of suspicion in patients with risk factors can lead to
a prompt diagnosis and treatment. Computed tomography is the image modality for a fast and safe evaluation,
although diagnostic angiography and subsequent transcatheter embolization are thought to be effective for

treatment.

KEY WORDS: Aneurysm, hemoperitoneum, Ovarian artery, Retroperitoneal hematoma, Embolization.

CASO CLINICO

Mujer de 34 afos, multipara de 4 y puérpera de 7 dias
por cesarea electiva en embarazo de término de 39
semanas. Durante la gestacion fue tratada por
diabetes gestacional. Ademés, presenta el
antecedente de una trombosis de la vena ovarica
derecha post cesarea en su primer embarazo hace 7
afios, manejado con heparina de bajo peso molecular
y tratamiento anticoagulante con acenocumarol por
via oral durante 4 meses manejado heparina de bajo
peso molecular y tratamiento anticoagulante con
acenocumarol por via oral durante 4 meses.
Asimismo, en todos los embarazos ulteriores recibio
tratamiento profilactico con heparina de bajo peso
molecular (40mg al dia).

Cinco dias después del alta, la paciente consulté en
un servicio de urgencia cercano a su domicilio por
dolor abdominal intenso de inicio subito en el flanco
derecho asociado a lipotimia. Se realizé una ecografia
abdominal realizada extra institucionalmente donde
se pesquisd6 la presencia de liquido libre
intraabdominal. Una vez estabilizada, fue trasladada a
nuestra institucion, donde ingresé
hemodinamicamente estable y afebril. Al examen
fisico destaco un abdomen doloroso a la palpacion,
con signos de irritacion peritoneal. En los examenes
de laboratorio s6lo se objetivd una anemia leve
(hemoglobina 9,8 g/dL).

En el estudio de tomografia computada de térax,
abdomen y pelvis se observé un voluminoso
hematoma retroperitoneal que ocupaba los espacios
pararenal e infrarenal derechos con extension al
espacio  extraperitoneal pélvico ipsilateral y
hemoperitoneo. También se evidencié un aneurisma
de 10 x 14 mm de diametro en el origen de la arteria
ovarica derecha (Fig.1). Un segundo aneurisma, de 4
mm, fue identificado en el origen de la arteria ovarica
izquierda. Fue evaluada por radiologia intervencional
quienes realizaron la confirmacion angiografica del

aneurisma y la embolizacion selectiva de la arteria
ovarica derecha. Luego de aplicar anestesia general,
mediante acceso femoral, se realiza cateterizacion
selectiva de la arteria ovarica y se realiza
embolizacién con un paquete de 5 microcoils
(hidrocoils Azur®, Terumo Medical Corporation) de
distal a proximal (Fig.2). El aneurisma de la arteria
ovarica izquierda no se trato debido a su pequefio
tamafio y su bajo riesgo de rotura. La angiografia final
de control confirmé la exclusion del vaso y el
aneurisma. La paciente evolucioné favorablemente
dandose de alta a los 6 dias.

DISCUSION

Durante el embarazo, las arterias mas comunmente
afectadas con lesiones aneurismaticas y rotura son la
aorta, arterias cerebrales, arteria esplénica, arteria
renal, coronaria y la arteria ovarica ). La rotura de un
aneurisma de la arteria ovarica (RAAO) es
extremadamente rara, con pocos casos reportados en
la literatura. ® Al igual que otros aneurismas, estos
pueden ser asintomaticos hasta su rotura, provocando
una hemorragia retroperitoneal importante y poniendo
en riesgo la vida de la paciente. La mayoria de las
RAAO estan asociadas al embarazo en mujeres
multiparas menores a 40 afio y durante el post-parto,
aunque existen algunos casos reportados no
relacionados al embarazo ©).

La patogenia de estas lesiones es poco conocida. Los
cambios hemodindmicos y endocrinos durante el
embarazo probablemente provocan alteraciones
arteriales que podrian llevar a la formacién de un
nuevo aneurisma y/o debilitamiento de un aneurisma
preexistente (78,  Los cambios sistémicos
hemodinamicos que ocurren durante el embarazo
incluyen el aumento del gasto cardiaco y volumen
sanguineo. Ademas, la adaptacién anatémica de los
vasos durante el embarazo, como la dilatacion de las
arterias pélvicas con aumento del flujo sanguineo
uterino, podrian contribuir al desarrollo de los mismos.
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(), Aparte de los cambios fisioldgicos del embarazo, la
hipertensién podria ser un factor un riesgo para la
rotura del aneurisma de la arteria ovarica ("0. Es
discutible también que la presencia de una trombosis
venosa ovarica pueda generar hipertension del lecho
y secundariamente aumento de la resistencia al flujo
arterial con el consecuente estimulo local que podria
generar una dilatacion progresiva de la arteria.

La mayoria de las RAAO se presentan en mujeres
multiparas menores de 40 afos durante el parto o
postparto precoz y suelen tener una presentacion
clinica bastante inespecifica. Tampoco se ha
encontrado asociacion de estos con aneurismas de
otros vasos. Esto puede llevar a un diagndstico y
tratamiento tardio que puede tener resultados
catastroficos. En la mayoria de los casos, la RAAO
lleva a la formacién de un hematoma retroperitoneal
que causa un dolor abdominal intenso y subito en los
flancos. (1.

La mayoria de los RAAO han sido ftratadas
quirigicamente por anexectomia, ligadura a nivel
distal o proximal de la rotura ® o por cateterizacion
selectiva con embolizacion arterial en pacientes
estables. Este ultimo método ha demostrado ser
altamente efectivo, y se considera tratamiento de
primera linea en estos casos. Potenciales efectos
adversos incluyen recanalizacién vascular, trombosis
arterial, dafio de 6rgano blanco o embolizacién de una
arteria no comprometida. Generalmente se realiza
control con imagenes luego del procedimiento. En
este caso la resonancia magnética puede ser superior
a la tomografia computada debido a los artefactos que
producen los materiales de tratamiento. (')
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FIGURAS

Figura 1. Tomografia computada de térax, abdomen y pelvis se observd un voluminoso hematoma
retroperitoneal que ocupaba los espacios pararrenal e infrarenal derechos con extensién al espacio
extraperitoneal pélvico ipsilateral y hemoperitoneo. Se evidencié un aneurisma de 10 x 14 mm de diametro en
el origen de la arteria ovarica derecha.
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Figura 2. Confirmacién angiogréfica del aneurisma y la embolizacién selectiva de la arteria ovarica derecha.
Esta fue embolizada con un paquete de 5 microcoils de distal a proximal.
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Terapia Estrogénica y Prevencion Cardiovascular Primaria

Dra. Margot Acufia (WCarolina Zamorano®Marilyn Sanhueza®, Ricardo Torres®),
Litgkoyam Toro®@, Maria Valencia® Tirza Valenzuela @), Andrea Valenzuela ?.

() Docente Departamento Obstetricia y Ginecologia, Universidad de la Frontera.
Gineco-obstetra Hospital Dr. Hernan Henriquez Aravena

@ Estudiantes Medicina Universidad de La Frontera, Temuco

RESUMEN

Antecedentes: La terapia hormonal de la menopausia (THM) corresponde a la administracion de hormonas
exogenas para el tratamiento de sintomas asociados a climaterio y menopausia. Objetivo: Analizar los estudios
que dicen relacion a THM y riesgo cardiovascular (CV) para entender el concepto de ventana de oportunidad
cardiovascular, ademas analizar la fisiologia de los estrégenos en el aparato CV es fundamental para una
adecuada comprension de su rol protector. Método: revision de la literatura disponible en PubMed durante
octubre de 2018, utilizando los términos “menopausal hormone therapy” y “cardiovascular disease’.Ademas se
revis6 base de datos Scielo con los términos “terapia hormonal”, “menopausia” y “cardiovascular’; se
escogieron articulos entre 2000 y 2018 con los términos utilizados en el titulo o resumen. También se realizé
busqueda dirigida de estudios relevantes, guias clinicas, un metanalisis, una revision sistematica relacionada y
las ultimas publicaciones de sociedades cientificas dela especialidad. Resultados: Desde los inicios de la THM
se observo en distintos estudios observacionales un papel en la proteccion CV. Los ultimos afios se ha ido
demostrando a través de diversos estudios aleatorizados, a raiz de las dudas que dej6é el WHI de 2002, los
beneficios de esta. Conclusion: La THM mejora la calidad de vida de las mujeres en climaterio y menopausia.
Los estrogenos tienen mejor beneficio sobre enfermedad CV al administrar terapia precozmente luego de la
menopausia (ventana de oportunidad) y mantenerla durante un tiempo prolongado de acuerdo a estudios
observacionales y aleatorizados. Dado el aumento de la esperanza de vida de la mujer y multiples FR CV, es
que el manejo clinico de la postmenopausia es un relevante problema de salud publica.

PALABRAS CLAVE: Terapia hormonal de la menopausia, riesgo cardiovascular, estrogenos, climaterio,
menopausia.

SUMMARY

Background: Menopausal hormone therapy (MHT) is the exogenous administration for climacteric and
menopausal treatment. Objective: To analyze studies in relation to THM and cardiovascular (CV) risk, to
understand the “cardiovascular window of opportunity” concept, also, to analyze the physiology of estrogens
into cardiovascular system is fundamental for a suitable comprehension of its protective role. Method: Review of
literature available on PubMed during October 2018, using the terms "menopausal hormone therapy" and
"cardiovascular disease." In addition, Scielo database with the terms “hormone therapy”, “menopause” and “
cardiovascular” was reviewed; Articles were chosen between 2000 and 2018 with the terms used in the title or
summary. A directed search of relevant studies, clinical guides, one meta-analysis, one related systematic review
and the latest publications of scientific societies of the specialty was also conducted. Results: Since beginning
of MHT, a role in CV protection has been observed in different observational studies. Recent years have been
demonstrated through various randomized studies, following the doubts left by the WHI of 2002, the benefits of
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MHT. Conclusion: MHT improves the quality of life of women in climacteric and menopausal. Estrogen have
better benefit on CV disease, by administering early therapy after menopausal and maintaining it for a long time.
Given the women increase in life expectancy and multiple CV risk factors, clinical management of

postmenopausal is a relevant public health problem.

KEY WORDS: menopausal hormone therapy, cardiovascular risk, estrogen, climacteric, menopausal.

INTRODUCCION

exbgenas para el tratamiento de sintomas asociados
al climaterio y menopausia. Se considera THM:
STEAR  (tibolona), estrogenos, andrégenos,
progestagenos en combinacion con estrégenos en
pacientes con Uutero y los TESEC (estrogenos
conjugados de equino + bazedoxifeno), por distintas
vias de administracion.

Hasta la década de 1990 se mantuvo la hipotesis
cardioprotectora de los estrogenos, sin embargo los
estudios WHI y HERS pusieron en duda esto, por lo
que su uso para este fin fue controversial. Lo que si
esté claramente demostrado es que la THM mejora la
calidad de vida de la mujer en climaterio y
menopausia.(12La sintomatologia en el climaterio se
manifiesta fundamentalmente en tres ambitos:
psicolégico, somatico y urogenital, ademas la
paciente presentara cambios metabdlicos con
aumento del riesgo de enfermedades cronicas como
osteoporosis y enfermedad cardiovascular (ECV),
esta ultima se relacionan con la menopausia mas que
con la edad, tanto para accidentes vasculares
cerebrales (ACV) como para infarto al miocardio
(IAM). ®Ademas la ECV es la primera causa de
muerte en mujeres mayores de 50 afios, seguida por
patologia tumoral. 4 Previo a la menopausia, el riesgo
cardiovascular (RCV) es muy inferior al de los
hombres, sin embargo, post menopausia el riesgo
aumenta relacionado con la deficiencia estrogénica y
la mayor prevalencia de factores de RCV.

Dado el aumento de la esperanza de vida de la mujer
en los Ultimos 50 anos y la tendencia hacia la inversion
de la piramide poblacional tanto en Chile como en el
mundo, sumado a que nos enfrentamos a una
poblacion con multiples factores de RCV, es que el
manejo clinico de la postmenopausia, sus factores de
riesgo (FR) y patologias agregadas, se convierten en
un problema relevante de salud publica. Este cambio
demografico y epidemiologico es la base para que el
MINSAL publicara el afo 2014 la Guia de
Orientaciones Técnicas para la Atencion Integral de la

Mujer en Edad de Climaterio en el Nivel Primario de la
Red de Salud que valora la sintomatologia climatérica
a través de la escala MRS (Menopause Rating Scale)
en su version chilena validada, y de acuerdo a su
puntaje objetiva la indicacion de THM y asegura su
acceso y seguimiento.®

METODO

Se realiz6 una revision de la literatura disponible en
base de datos PubMed, utilizando los términos Mesh
“menopausal hormone therapy” y “cardiovascular
disease”, con filtro de afios entre 2000 y 2018, con los
términos utilizados en el titulo o resumen. Por otro
lado, se revisé base de datos en espafol Scielo con
los términos “terapia hormonal”, “menopausia” y
“cardiovascular”, utilizando como filtros articulos entre
2000 y 2018 y que pertenezcan a revistas médicas de
obstetricia y ginecologia, cardiologia o universitarias.
También se realiz6 blsqueda dirigida de estudios
relevantes (PEPI, HERS, NHS, WHI, DOPS, KEEPS,
ELITE) y revisiones acerca de ellos, ademas de la
Ultima revision sistematica de base de datos Cochrane
hasta la fecha de la busqueda, se revis6 la guia
MINSAL sobre el tema del 2014 y las ultimas
publicaciones de sociedades cientificas ACOG, IMS y
NAMS. Finalmente para esta revision se escogieron 9
ensayos aleatorizados, doble ciego, controlados con
placebo. Estos estudios fueron escogidos debido a la
recurrente  mencion en diferentes revisiones
sistematicas y guias clinicas, y cuentan con nivel de
evidencia 1 segun NICE.®

ESTUDIOS RELEVANTES SOBRE LOS EFECTOS
DE THM EN ECV

La THM ha sido objeto de mucha discusion y
especulacion desde los afios sesenta. Con el
conocimiento de que las mujeres postmenopausicas
aumentaban su RCV y reconociendo el posible efecto
de los estrogenos, se realizaron una serie de estudios
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observacionales entre ellos el estudio PEPI y el Nurse
HealthStudy.

El Estudio PEPI
(PostmenopausalEstrogen/Progestininterventions)
publicado en 1995, es una investigacion multicéntrica
que se desarroll6 como estudio prospectivo,
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
donde se sigui6 a 875 mujeres postmenopausicas
sanas de 45 a 64 afios durante 3 afios.()

Al finalizar el estudio se concluyé que los estrogenos
conjugados equinos por via oral, solos o asociados a
progesterona micronizada 0 acetato  de
medroxiprogesterona en forma continua o secuencial,
producen descensos en colesterol total y LDL,
aumentos en HDL, y leves incrementos en
triglicéridos. Esto estaria al nivel de los efectos de los
farmacos hipolipemiantes en la prevencion de la
enfermedad cardiovascular, al tener efecto sobre la
pared vascular y modificar la formacién de la placa
aterosclerotica.(®9.10)

Otro estudio prospectivo, de cohorte observacional,
que apoy6 el beneficio de la THM en la prevencion
primaria CV fue el Nurses Health Study (NHS) se
siguieron 70553 enfermeras postmenopausicas de
EE.UU por 20 afios (1976-1996). El objetivo fue
investigar la duracion, dosis y tipo de terapia, y su
asociacion con prevencion primaria de ECV. Se
concluy6 que quienes tomaron THM presentaron 39%
menos eventos coronarios mayores.

La coherencia entre los estudios observacionales
llevo a la formulacion de la “hipétesis cardioprotectora
del estrobgeno” que funciondé sin pruebas hasta la
década de 1990, cuando se realizaron una serie de
ensayos controlados aleatorios. Los estudios WHI
para prevencion primaria y HERS para prevencion
secundaria, pusieron en duda la opinion aceptada
hasta entonces, ya que los resultados no validaron los
hallazgos descritos en estudios observacionales.

HERS | (Heart Estrogen/Progestin Replacement
Study,1998). Iniciado en 1996, es un ensayo
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
cuyo objetivo fue determinar el efecto de la THM (E2
mas progestina) en prevencion secundaria de ECV.
Incluy6 2.763 mujeres postmenopausicas distribuidas
al azar entre los dos grupos de estudio, edad entre 44
y 79 afios, media 67 afios. Las participantes fueron
posmenopausicas con uUtero y con ECV
establecida.®Las mujeres recibieron0,625 mg de E2
conjugados mas 25 mg de acetato de

medroxiprogesterona o un placebo y se realiz6
seguimiento a 4,1 anos. Al analizar los datos se
concluy6 que no hubo diferencias significativas entre
ambos grupos, por lo que no es posible utilizar la THM
como prevencion secundaria de ECV.® Se realizé una
segunda fase de estudio (HERS Il), donde se sigui6 al
mismo grupo de mujeres por 2,7 afios adicionales en
un estudio abierto, de vigilancia de acontecimientos.
Al finalizar este periodo se confirmaron los resultados
del primer estudio: mayor tiempo de tratamiento con
THM no redujo el riesgo de acontecimientos
coronarios en mujeres con EC establecida.(®.9)

WHI: Los estudios de la Iniciativa de Salud de la Mujer
WHI(0.11) publicados entre 2002-2006 corresponden a
un estudio aleatorizado doble ciego, multicéntrico,
donde 27.347 mujeres posmenopausicas con edades
de 50 a 79 afos fueron reclutadas de 1993 a 1998 en
40 centros clinicos en EE.UU., 16 608 mujeres con
Utero fueron aleatorizadas para recibir CEE orales
diarias (0.625mg) mas MPA 2.5 mg o placebo y
10.739 mujeres con histerectomia fueron asignadas
aleatoriamente para recibir EEC orales diarias 0.625
mg solo o placebo. El ensayo fue disefiado para durar
8,5 afios, pero el Instituto Nacional del Corazon, los
Pulmones y la Sangre (NHLBI) decidi6 suspenderlo a
los 5,2 afnos debido a que los riesgos de cancer de
mama y otros aspectos de la salud aumentaron y los
riesgos del tratamiento hormonal fueron mayores que
los beneficios. Segun los resultados, aument6 el
riesgo de cancer de mama invasivo, se observo
incremento en eventos CV en relacion con placebo
(29%, 37 casos versus 30 por 10,000 mujeres/afio),
incremento en fendmenos embolicos (22%) y ACV
(41%). La mayoria de los casos no fueron mortales,
de tal manera que no se observaron diferencias en la
mortalidad CV.

El brazo de EEC orales solos publicado en 2004011,
en pacientes con histerectomia previa concluy6 que el
uso de E2 equinos conjugados aumentaba el riesgo
de ACV, disminuia el riesgo de fractura de cadera, no
afectaba la cardiopatia coronaria y podia reducir el
riesgo de cancer de mama. En el documento final
sobre la EC se concluy6 que podria haber un efecto
protector en mujeres de 50 a 59 afios, que no hubo
aumento en cancer de mama y que un aumento
temprano de la trombosis venosa se asocia con el uso
de E2 solo.(")

Debido al impacto de los resultados de este estudio se
realizaron posteriormente varios andlisis y criticas en
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relacion a las caracteristicas de la poblacion
estudiada, el método y los analisis de datos. En 20086,
Clark(12reevalué el estudio analizando los graficos de
datos tabulados por WHI y llegd a resultados
diferentes, concluyendo que el tratamiento de mujeres
postmenopausicas con E2 y progestina no aumenta
los riesgos de ECV, cancer de mama invasivo, ACV o
tromboembolismo venoso(i2y que el estudio ni
siquiera califica como aleatorizado controlado con
placebo, debido que casi la mitad de las mujeres
estaban conscientes de su tratamiento y el porcentaje
de abandono de la terapia fue alto. Otra limitante del
estudio es que probd solo 1 régimen farmacologico
por lo que los resultados no se aplican a dosis mas
bajas, a otras formulaciones de E2 y progestagenos
orales, ni a los E2 y progestagenos administrados por
via transdérmica.

Hodis H y cols.(*3 analizaron las diferencias en las
poblaciones estudiadas y las duraciones del
tratamiento entre los estudios observacionales y
aleatorizados y observo que las mujeres que usaron
THM en los estudios observacionales eran mas
jovenes, mas delgadas y se encontraban mas
cercanas a la transicion terapéutica que las mujeres
de los aleatorizados. Ademas, la duracion media de la
terapia en los aleatorizados también fue menor que la
de las usuarias de THM en los observacionales, por lo
que las caracteristicas de las mujeres seleccionadas
para los estudios aleatorizados fueron marcadamente
diferentes de las mujeres estudiadas de la poblacion
general en los estudios observacionales, lo que
explicaria esta discordancia.(14

Bajo esta linea de pensamiento se centré la mirada
en la prevencion primaria de la ECV en mujeres
recientemente menopausicas y asi aparecié la
hipétesis de la "ventana critica de la terapia
hormonal", que apoya que la THM podria ser efectiva
si se inicia temprano. Con el objetivo de probar esta
hip6tesis, se realizaron estudios posteriores.

Estudio DOPS

Schierbeck L y cols.(15 realizaron en 2012 un ensayo
aleatorio de evaluacion prospectiva, abierta, utilizando
datos del Estudio Danés de Prevencion de la
Osteoporosis (DOPS) para evaluar si la THM puede
reducir los puntos finales cardiovasculares (muerte,
insuficiencia cardiaca e IAM) si se inicia poco después
de la menopausia. Incluydé a 1.006 mujeres
posmenopausicas sanas, de 45 a 58 afios de edad.
Seis afos posterior a la intervencion se encontr6 un

riesgo significativamente menor del punto final
compuesto de muerte, insuficiencia cardiaca o 1AM
cuando la terapia de reemplazo hormonal se inicié
temprano. El efecto beneficioso ocurri6 en la fase de
intervencion de 10 afos (52% menor) y se mantuvo
durante seis afos adicionales de seguimiento no
aleatorizado (39% menor). Este hallazgo no se asocio
con mayor riesgo de cancer, ACV, trombosis venosa
profunda o embolia pulmonar. Por lo tanto, este
estudio implica que la THM iniciada recientemente en
mujeres menopausicas y que continla durante un
tiempo prolongado reduce significativamente el riesgo
de un punto final combinado de mortalidad, IAM o
insuficiencia cardiaca.(1%)

Seguimiento estudio WHI

Luego de que finalizaron las fases de intervencion del
estudio WHI, las fases de seguimiento continuaron a
8.2 afios para el ensayo con progesterona y
estrogenos y de 13.2 afios para la terapia con
estrogenos solos, publicandose los resultados en
2013 por la revista JAMA(16), la mayoria de los riesgos
y beneficios de la terapia de estrogenos con
progesterona producidos durante la fase de
intervencion se disiparon después de esta, sin
embargo, los eventos de enfermedades
cardiovasculares permanecieron no
significativamente elevados, surgié una reduccion en
el cancer de endometrio, las fracturas de cadera se
mantuvieron reducidas de manera acumulativa.(16)

En el grupo sometido a terapia de E2 solo, la mayoria
de los resultados fueron neutrales, sélo destac6 una
disminucion significativa en el cancer de mama
después de la intervencion.

En el afio 2017 se publica un seguimiento a 18 afos
del mismo estudio donde no se demostr6 aumento de
mortalidad por todas las causas en las usuarias de
THM y se vio un efecto benéfico cardiovascular en las
usuarias en el rango etario de 50 a 59
anos(17).Ademas en la mortalidad por otras causas es
destacable que las muertes por enfermedad de
Alzheimer y otras demencias durante el seguimiento
acumulado fue significativamente menor en ambas
ramas de intervencion de THM. Por lo tanto, los
Ultimos descubrimientos del WHI, basados en
intervencion,  postintervencion y  seguimiento
acumulativo, si bien no respaldan el uso de CEE +
MPA o CEE solo para prevencion de enfermedades
cronicas, si se observa un riesgo-beneficio mas
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favorable en mujeres jévenes histerectomizadas con
CEE solo.

Estudio KEEPS
KEEPS(TheKronosEarlyEstrogenPreventionStudy)(18)
publicado en 2014, es un ensayo doble ciego de
prevencién primaria, de 4 afios, aleatorizado,
controlado con placebo, cuyo objetivo fue evaluar el
efecto de la terapia de reemplazo hormonal en la
progresion de la aterosclerosis y en los FR de ECV en
727 mujeres sanas de 42 a 58 afios recientemente
menopausicas. Fueron divididas en tres grupos: 1)
0,45 mg/dia de E2 equino conjugado oral (dosis
menor a la utilizada en WHI) mas 200 mg de
progesterona micronizada durante 12 dias de cada
mes. 2) 50 mg/dia de estradiol transdérmico y 200 mg
de progesterona micronizada y 3) placebo. Se
observo a las mujeres por 4 afos, se concluy6 que la
administracion de THM temprana no afectdé la
progresion de aterosclerosis. Los estudios de
ultrasonido carotideo(1®) mostraron tasas similares de
progresion del grosor de la pared arterial en los tres
grupos. En términos de biomarcadores, los E2 orales
se asociaron con varios efectos potencialmente
favorables, incluyendo aumento de HDL y la
disminucion de LDL. Sin embargo, también aument6
los triglicéridos y los niveles de PCR (pero no de IL-6).
Los E2 transdérmicos mejoraron los niveles de
glucosa y la sensibilidad a la insulina y tuvieron
efectos neutros sobre los otros biomarcadores. En
relacion a otros eventos relacionados con la THM, no
se  observaron diferencias  estadisticamente
significativas en las tasas de cancer de mama, cancer
de endometrio, 1AM, AIT, ictus o enfermedad
tromboembolica venosa entre los tres grupos. Sin
embargo, dado el tamafio relativamente pequefio del
estudio y la poblacion joven y sana, en general, el
estudio no lleg6 a conclusiones definitivas.(1®)

Estudio ELITE

ELITE (Early versus Late Intervention Trial
withEstradiol)(*® publicado en 2015, es un ensayo
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
cuyo objetivo fue probar la “hipétesis de oportunidad”
0 "ventana de oportunidad cardiovascular" de la THM
para explicar la diferencia en los resultados entre los
ensayos clinicos aleatorizados y los estudios
observacionales de EC. Para esto se estudi6 a 643
mujeres sanas posmenopausicas sin ECV que fueron
asignadas al azar a estradiol oral o placebo por hasta

6-7 afos segun el numero de afos desde la
menopausia, <6 afios o =10 afios. La THM utilizada
fue 1 mg/dia de 17B-estradiol micronizado oral mas
gel de progesterona micronizada vaginal al 4% (45
mg) por dia durante 10 dias cada mes para las
mujeres con Utero, y 17B-estradiol micronizado oral 1
mg/dia para las histerectomizadas. Para determinar
los efectos de la THM en la aterosclerosis subclinica
se realiz6 tomografia computarizada cardiaca y se
midi6 el grosor de la intima-media de la arteria
caroétida (CIMT).

Después de una media de cinco afios de THM, las
mujeres en el grupo de menopausia temprana que
estaban tomando estradiol, con o sin progesterona,
mostraron tasas significativamente mas lentas de
progresion de CIMT, lo que significa que desarrollaron
una acumulacién de placa dentro de las arterias a una
velocidad mas lenta, en comparacion con las de
placebo. Sin embargo, el grupo de posmenopausicas
en etapa avanzada mostr6 esencialmente las mismas
tasas de progresion de CIMT entre las que recibieron
estradiol y las que tomaron el placebo. Por lo tanto, el
estudio ELITE comprobaria la existencia de la ventana
de oportunidad cardiovascular.

Estudio Sanghviy cols.?9 publicado en 2018, en el
cual se estudiaron 1.604 mujeres sanas
posmenopausicas en Reino Unido dentro de las
cuales se incluyeron mujeres que nunca habian usado
THM y mujeres que habian usado terapia por mas de
3 afos, estas ultimas corresponden al 32%. En esta
poblacion se examind el impacto de la terapia en la
estructura y funcion del ventriculo izquierdo (V1) y de
la auricula izquierda (Al). El uso de THM no se asoci6
con cambios adversos, subclinicos en la estructura y
funcion cardiaca. De hecho, se observaron
volumenes de camara VI y Al significativamente mas
pequefios que se han relacionado con resultados
cardiovasculares favorables.(20)

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS QUE
EXPLICARIAN LOS RESULTADOS CLIiNICOS
OBSERVADOS

El el 17 beta-estradiol (E2), es producido y secretado
a nivel gonadal y extragonadal. Los estrbgenos
extragonadales funcionan como un transmisor
paracrino o autocrino, dando su efecto en receptores
estrogénicos tradicionales (ERa y ERB) y ademas en
el receptor estrogénico acoplado a proteina G
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(GPR30), a los cuales se une produciendo efectos
tanto gendmicos como no-gendmicos.(21.22, 23)

La expresion de los receptores de estrégenos (ER)
vasculares varia segun género y lecho vascular. ERa
y ERPB se expresan en la musculatura lisa vascular de
las arterias coronarias, iliacas, la aorta y venas
safenas, y se ha visto que la expresion del ERPB es
mayor en mujeres @1, La activacion de ERa se ha
asociado con la atenuacién de la remodelacion
vascular inducida por injuria, donde se ha visto
también que ERP podria cumplir un rol protector
contra la inflamacién inducida por injuria y la
remodelacion vascular adversa®3).En el corazdn, se
demostré que la activacion de GPR30 redujo tanto el
tamafio del 1AM, <como la lesibn por
isquemia/reperfusion y preservd mejor la funcidon
cardiaca post isquemia@!.22), sugiriendo un papel
cardioprotector. De esta forma, las acciones que los
estrogenos tienen sobre la vasculatura estan
mediadas por sus receptores.

La base fisiopatologica de la ECV es la formacion de
la placa de ateroma, es un proceso progresivo ligado
con los sistemas de respuesta a elementos extrafios
y a la mecanica inflamatoria. Se puede dividir este
proceso en cuatro etapas:1) injuria endotelial, 2) inicio
de la formacién de la placa, 3) inflamacion y 4) ruptura
de la placa y trombosis. El uso de estrogenos ha
demostrado variados efectos, dependientes tanto de
la via de administracibn como del tiempo entre
menopausia e inicio de terapia y de la etapa de la
enfermedad ateroscler6tica en que se inicia.(2425.26)En
la etapa 1, es posible producir efectos positivos por
estrogenos a través del aumento de la actividad
enzimatica de la éxido nitrico sintasa (NO-sintasa), lo
que conlleva a una mejor respuesta de la
vasodilatacion mediada por flujp y compliance
arterial. Ademas, se postularia efecto a través de la
reduccién de a dimetil arginina asimétrica, la cual
tendria efecto inhibitorio de la NO-sintasa y reduccion
de Lipoproteina-a.?”En la etapa 2, los efectos
estarian relacionados con los niveles de LDL y HDL.
En este punto los estrégenos reducen los niveles de
colesterol total y LDL, con aumento de HDL en
administracion oral@427) y solamente reduccion del
colesterol LDL en la via transdérmica ©@7). Se ha
demostrado que la progesterona sintética negaria los
efectos beneficiosos que presenta el uso de
estrogenos a nivel lipidico@8.En la etapa 3, los
principales efectores son mediadores inflamatorios,
como el Factor de Necrosis Tumoral (TNF-gamma), la

Proteina C Reactiva (PCR) y la Interleukina-6 (IL-6).
Estos estan relacionados con la prediccion de un
futuro evento CV y se encuentran aumentados en la
menopausia ©@7. El uso de estrbgeno no ha
demostrado efectos a nivel de IL-6, mientras que ha
demostrado aumentar nivel de PCR en administracion
oral, pero no via transdérmica 6. 27), por lo que se
plantearia que esto puede ser un efecto del primer
paso hepatico en la administracion oral. Otros efectos
se darian a nivel del Inhibidor del Activador de
Protrombina (PAI-1), el cual ha demostrado reduccion
con el uso de estrébgenos orales, mas no
transdérmicos. Otro mecanismo seria la reduccion de
los niveles de E-selectina (estrdbgenos orales y
transdérmicos), reduciendo asi el reclutamiento de
macrofagos y formacion de células espumosas.(@7)En
la etapa 4, destaca el efecto de las metaloproteinasas,
especialmente de MMP-9, que tiene efectos en la
ruptura de la capa fibrosa. Los estrogenos por si solos
serian  inductores de la  produccion de
metaloproteinasas en las placas en riesgo, induciendo
la ruptura.(@?)

Finalmente, a nivel de la remodelacién
posterior a un evento cardiaco, los estrégenos
demostraron efectos protectores al regular la
remodelacién de miocardio y su funcion a través de
los receptores presentes en el mismo y por la via de
MAP-kinasas, bloqueo de la sefal pro-fibrotica dada
por angiotensina-ll y endotelina-1 y reduccion de
metaloproteinasas, estimulacion de la angiogénesis,
esto Ultimo especialmente a través del aumento de
marcadores como VEGF por estimulo de los ERa.(22)

Con estos antecedentes, una de las teorias

mas prevalentes es la teoria de la “ventana de
oportunidad cardiovascular’ de la THM. Esto se podria
explicar por la reduccion de receptores en mujeres
asociado a la edad 22). Otros estudios postulan que el
efecto es menor en mujeres menopausicas de larga
data debido a la presencia de aterosclerosis de base,
con lesiones que aumentarian la sensibilidad a los
efectos protromboticos y proinflamatorios de los
estrogenos; mientras que en mujeres de menopausia
reciente, las placas de ateroma no estarian
completamente formadas.(29.30,31.32)
Es importante sefialar que el efecto del E2 en el
endotelio vascular es en gran parte dependiente del
tiempo y del tejido, los estudios muestran que parte de
la cardioproteccion conferida por E2 puede ser
resultado del aumento de la vasodilatacion(3).




REV CHIL OBSTET GINECOL 2019; 84(6): 514 - 524

520

Se ha demostrado que las mitocondrias estarian en el
centro de la proteccion contra la cardiopatia, ademas,
los niveles bajos de especies reactivas de oxigeno
(ROS) son importantes en la sefalizacion celular, ya
que los altos niveles de ROS pueden contribuir a la
muerte celular. Los datos sugieren que las
mitocondrias femeninas producen menos ROS que
los hombres®4.También se ha mostrado diferencias
entre hombres y mujeres en la fosforilacion de a-
KGDH, una de las principales fuente de ROS, y que la
a-KGDH de las mitocondrias femeninas produce
menos ROS®5),

RECOMENDACIONES DE
CIENTIFICAS

SOCIEDADES

La ACOG en su boletin “Terapia hormonal vy
enfermedad cardiaca” de 2013 respalda la ventana de
oportunidad cardiovascular. ACOG recomienda no
suspender THM a los 65 afos, ya que mujeres
mayores  pueden  continuar con  sintomas
vasomotores. El uso de THM se debe individualizar
segun la relacion riesgo-beneficio de cada mujer.©6)
La Sociedad Internacional de Menopausia (IMS)
public6 recomendaciones el 2016 sobre THM
concluyendo que en mujeres <60 afios, quienes
tienen menopausia reciente sin evidencia de ECV se
demostré que el uso de Estroégenos solos tiene una
reduccion de la mortalidad total y por enfermedad CV.
La evidencia es menos fuerte en demostrar efecto
cardioprotector cuando se combina Estrogenos con
progestagenos y que no es recomendable el inicio de
la THM mas allad de los 60 afios solamente para
prevencion primaria de enfermedad cardiovascular.
@7

En la actualizacion 2017 de la “Declaracion de
posicion de la terapia hormonal” de la Sociedad
Norteamericana de Menopausia (NAMS) se afirma
que para mujeres que inician THM mas de 10 o 20
anos a partir de inicio de la menopausia o son
mayores de 60 afios, existe mayor riesgo absoluto de
enfermedad coronaria, ACV, tromboembolismo
venoso. Para mujeres sanas Yy recientemente
menopausicas, los beneficios de la THM (estrégeno
solo 6 con un progestageno) superan sus riesgos, con
menos eventos de ECV en mujeres jovenes.(38)
Cochrane Data base of Systematic Reviews 2015
luego de revisar 19 ensayos controlados aleatorios
sobre el tema (con 40.410 mujeres) comparando
terapia hormonal oral (estrogenos, con o sin

progestageno) con placebo, con una media de edad
en la mayoria de los estudios de 60 afios con un
tiempo de tratamiento entre siete meses a 10,1 afios
para prevencion primaria concluyd que el efecto
beneficioso observado en la supervivencia y la
cardiopatia coronaria se produce en el grupo que
comenz6 el tratamiento antes de los diez afos
después de la menopausia.(®9)

CONCLUSIONES

, los niveles lipidicos y el metabolismo glucidico,
también se ha demostrado que la THM reduce la
incidencia de diabetes mellitus de nueva aparicion.
Varios estudios experimentales han explicado la
fisiopatologia de los beneficios postulando que el E2
actuando en receptores en vasculatura y otros tejidos,
es protector contra el estrés oxidativo, produce
vasodilatacion, y actia en la prevencion y reduccion
de la placa de ateroma, la reduccion del tamario del
IAM y mejor funcién post isquemia.

Los beneficios de la THM en prevencion primaria y
secundaria de ECV tienen su respaldo en estudios
observacionales y discrepan de los resultados
obtenidos en estudios aleatorizados. Estas
discrepancias pueden explicarse por las diferencias
existentes en el tiempo de intervencion y de
seguimiento, en las dosis usadas, la forma de
administracion y en las caracteristicas de la poblacion
estudiada. Se confirma que la THM no esta indicada
para cardioproteccion secundaria. (recomendacion
grado A).

Se respalda la “ventana de oportunidad
cardiovascular”: mujeres que inician THM siendo
mayores de 60 afos y/o con mas de 10 afos desde el
inicio de la menopausia, tienen un riesgo absoluto
mas alto de ECV, trombosis venosa y ACV que al
iniciar en menopausia temprana. No se recomienda
iniciar la THM mas alla de los 60 afios Unicamente
para la prevencion primaria de ECV(recomendacion
grado A).

Para las mujeres sintomaticas sanas menores de 60
afos de edad y dentro de la ventana de oportunidad,
se debe considerar el favorable efecto de la THM
sobre la ECV (recomendacion grado A), frente al
posible aumento, poco frecuente, en el riesgo de
cancer de mama, trombosis venosa y accidente
cerebrovascular. Al momento de iniciar la THM se
debe considerar el riesgo CV personal y familiar, y se
debe individualizar segun la relacion riesgo-beneficio
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de cada mujer para identificar el tipo de THM, dosis y
formulacion, con una reevaluacion periodica.
Los regimenes de terapia combinada parecen ser

cardioprotectores en
temprana y en

mujeres en menopausia
caso de persistir los sintomas

climatéricos, se recomienda no suspender THM a los
65 afios. (recomendacion grado A).

No olvidar que la THM debe ser parte de una
estrategia mayor que considere estilos de vida

saludable, sobre todo al

momento de prevenir

enfermedad cardiovascular.
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TABLAS

Tabla 1. Resumen de articulos analizados, disefios metodoldgicos y principales resultados a modo
comparativo.

Estudio Ano Diseno Muestra Intervencion Resultado_s y_conclusmnes
principales
NHS 1991 Prospectivo, Enfermeras, Estrogenos El riesgo ajustado por edad de
(Nurses Health observacional a posmenopausi  conjugados enfermedad coronaria mayor era
Study) largo plazo, y cas, 30 a 63 orales sin la mitad entre las usuarias de
ensayos afos al inicio oposicion. THM. (RR: 0,51; IC: 95%, 0,37 a
controlados de THM. 0,70; P <0,0001)
aleatorios. El RR de mortalidad CV con THM
N:79.553 (ajustado por FR), fue de 0,72
Seguimiento: (IC:95%, 0,55 a 0,95).
10 afios Los beneficios del uso de THM
superan los riesgos.
PEPI 1995 Prospectivo, Posmenopéausi  Estrégenos Descenso colesterol total y LDL,
(Postmenopausal aleatorizado, cas, sanas, de  conjugados aumento de HDL vy triglicéridos.
Estrogen/ doble ciego, 45 a 64 anos. equinos orales. Comparables a hipolipemiantes en
Progestin controlado con prevencion de ECV.
Interventions)
placebo
N: 875.
Seguimiento:
3 afios
HERS | 1998 Prospectivo, Posmenopéausi  Estrégenos Durante el 1° afio hubo aumento
(Heart and aleatorizado, cas, 44 a79 conjugados de eventos CV en el grupo de
Estrogen/ doble ciego, afios, con equinos 0,625 THM (p>0.05), y entre el 2°y 5°
Progestin controlado con Gtero, con mg + Acetato de  afo hubo un descenso
Replacement . .- S
Study) placebo. ECV medroxi- estadisticamente significativo
N:2.763 establecida. progesterona2,5  (P=0.009).
Seguimiento: mg. No es posible utilizar THM como
4.1afios prevencion secundaria de ECV.
HERS 2 2002 Prospectivo, Posmenopéausi  Estrégenos Mayor tiempo de tratamiento con
(continuacién de aleatorizado, cas,44a79 conjugados THM no redujo el riesgo de
HERS I) controlado con afios, con equinos 0,625 acontecimientos coronarios en
placebo. Gtero, con mg + Acetato de  mujeres con ECV establecida.
N:2.510 ECV medroxi- RR no ajustado, de eventos CV
Seguimiento: establecida. progesterona fue de 1.00 (IC:95%, 0.77-1.29).
2.7 afios 2,5 mg.
WHI 2002- Ensayo Rama con Estrogenos Los riesgos del uso de THM
(Women'’s 2006 aleatorizado Gtero, conjugados excedieron los beneficios.
Healthlnitiative) controlado de Posmenopausi  equinos 0,625 THM no debe iniciarse o
prevencion cas, 50 a 79 mg + Acetato de  continuarse para prevencion
primaria. anos. medroxi- primaria de ECV.
N:16.608 progesterona No se observaron diferencias en
Seguimiento: 2,5 mg. la mortalidad CV.
5.2 afios Las razones de riesgo (HR) para

ECV estimada (fue: 1.29 (IC: 95%.
1.02-1.63) y 1.22 (IC 95%, 1.09-
1.36) para ECV total.
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DOPS 2012 Ensayo Posmenopausi  Histerectomizad  Usuarias de THM tuvieron un
(Danish prospectivomuti  cas recientes as: 17-B- riesgo significativamente menor
Osteoporosis céntrico. (3-14 meses estradiol. de mortalidad, insuficiencia
Prevention N:1.006 desde ultima Con Gtero: 17- cardiaca e IAM, (HR: 0,61, IC:95%
Study) Seguimiento: menstruacion)  B-estradiol + 0.39 a 0.94)

16 afos 0 con acetato de Sin aumento aparente de trombo-
sintomas noretisterona). embolismo venoso o ACV.
perimenopausi
cos,
sanas, de 45 a
58 anos.

KEEPS 2014 Aleatorizado,do Posmenopéausi  Tres grupos: THM temprana no afect6 la
(TheKronosEarly ble ciego, cas recientes 1) E2 equino progresion de la aterosclerosis a
Estrogen controlado con (6-36 meses conjugado oral pesar de mejorar algunos
Prevention Study) placebo. desde ultima 0,45 mg/dia + marcadores de riesgo de ECV:

N:727 menstruacion), progesterona E2 orales se asociaron con

Seguimiento: sanas, 42 a58 micronizada 200 aumento de HDL, disminucién de

4 afos afos. mg (12 dias LDL y aumento de triglicéridos y

/mes) PCR, E2 transdérmicos mejoraron
2) Estradiol glicemia y sensibilidad a la
transdérmico 50  insulina.
mg/dia + No se observaron diferencias
progesterona estadisticamente significativas en,
micronizada IAM, AIT, ictus o enfermedad
200mg tromboembodlica venosa.
3) placebo El estudio no llegd a conclusiones
+ Medicion definitivas (muestra pequefa).
seriada de
grosor carotideo
de intima media
(CIMT).
ELITE 2015 Aleatorizado, Posmenopausi  Histerectomizad = Posmenopausico temprano:
(Early versus doble ciego, cas, as: 17B-estradiol  asociacion significativa entre
Late controlado con sanas, micronizado oral  CIMT y nivel de colesterol, LDL,
Intervention placebo, con promedio de 1 mg/dia. HDL, globulina fijadora de
Trial with disefio factorial edad 55.4 Con Utero: 173- hormonas sexuales y el estradiol
Estradiol) 2x2. afos en grupo  estradiol total.

N: 643 posmenopausi  micronizado oral ~ Se comprueba la “hipbtesis de

Seguimiento: cotempranoy 1 mg/dia + gel oportunidad" en relacion a

6 0 7 afos, 65.4 de progesterona  progresion de aterosclerosis y

segun anos afos en grupo  micronizada enfermedad coronaria.

desde la posmenopausi  vaginal al 4% THM reduce la incidencia de ECV

menopausia (<6  co tardio. (45 mg) por dia, y mortalidad total en

0=10) 10 dias/mes. posmenopausicas (<60 afnos) que

+ Medicién de inician THM <10 afios desde la

CIMTy TC menopausia.

cardiaca.
Sanghviy cols. 2018 Transversal Posmenopéusi THM y medicibn  THM no se asocié con cambios
(The impacto N:1.604 cas, sanas, de parametros adversos y subclinicos en la
fmenopausal 32% de ellas de resonancia estructura y funcién cardiaca.
hormone usuarias de magnética Se observaron volimenes de V.ly
therapy (MHT) THM >3 afios.  cardiaca. A.l significativamente mas
on cardiac pequenos, relacionado con

structure and
function).

resultados CV favorables
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RESUMEN

Introduccion: El AR de causa no precisada es un problema de salud reproductiva que impacta
importantemente a las parejas. En casi el 50% de los casos de AR no se encuentra una etiologia clara, por lo
que es necesario lograr encontrar estrategias de tratamiento que puedan ayudar a mejorar las probabilidades
de lograr un embarazo de término. Objetivo: analizar la bibliografia existente en cuanto a la utilidad de la
progesterona para reducir tasa de aborto en las parejas con AR de causa no precisada en ciclos naturales
Métodos: Revision sistematica cualitativa respecto al uso de progesterona en casos de aborto recurrente de
causa no precisada. Resultados: Se encontraron 3 articulos. Todos usaron progesterona vaginal, 2 desde el
inicio de la fase lutea con disminucién de los abortos, uno no demostré este efecto con inicio mas tardio de la
intervencion. Conclusiones: Los estudios encontrados orientan a que el uso de progesterona vaginal podria
ser de utilidad para disminuir abortos en pacientes con AR iniciando la suplementacion al comienzo de la fase

lUtea.

INTRODUCCION

El aborto espontaneo (AES) se da en un 8.9-9.3% de
las pacientes que se embarazan. Se estima que el
riesgo de aborto luego de un AES es de 12.4%, luego
de 2 es de 22.7% y con 3 abortos sube a 44.6% (). El
aborto recurrente (AR) se define actualmente como
dos 0 mas abortos consecutivos, no provocados, de
menos de 20 semanas de edad gestacional. Esta
definicion fue adoptada el afio 2001, luego de que se
probara que no habia diferencia porcentual de parejas
a quienes se les detectaba una causa conocida
cuando se comparaban mujeres sometidas a estudio
etiologico, con dos o tres abortos consecutivos(). Esta
es una patologia que afecta al 1% de las parejas en
edad fértil si se consideran 3 abortos consecutivos y
5% si se consideran dos. En cerca del 40% de los

casos, no se logra precisar una causa responsable de
los abortos a repeticion®).

Dentro de las etiologias mas comunes y en aquellos
casos en los que se ha logrado demostrar una causa
especifica de AR, se encuentran las causas
genéticas, endocrinas, hematologicas (ej: sindrome
antifosfolipidos), anatébmicas  (congénitas o
adquiridas), inmunolégicas, factores ambientales, y
con menor relevancia incompetencia cervical.

Numerosos intentos se han realizado para identificar
intervenciones de forma empirica, que pudieran
ayudar a prevenir abortos recurrentes de causa no
especificada, dentro de las cuales la mas utilizada es
la progesterona. Esta hormona es secretada por el
cuerpo luteo en la fase post ovulatoria o secretora del
ciclo menstrual.
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La progesterona funciona como un modulador del
ciclo celular a nivel endometrial al estimular a los
linfocitos activados en células endometriales
llevandolos a producir Factor Inhibidor Inducido por
Progesterona (PIBF, progesterone induced blocking
factor). El PIBF actua en tres niveles; en primer lugar,
lleva los linfocitos hacia una expresion Th2, es decir
hacia una respuesta humoral (antiinflamatoria), en
segundo término, disminuye la actividad de los natural
killer a nivel endometrial y, por Gltimo, aumenta los
anticuerpos IgG que son los que enmascaran los
antigenos fetales®®). Estas tres acciones serian las
responsables de wuna buena implantacion y
mantencion del embarazo a nivel inmunolégico en
caso de haber fecundacion. Si el embarazo no se
produce, la secrecion de progesterona se mantiene
hasta la desaparicion del cuerpo luteo. Cuando los
niveles de progesterona bajan, ocurre la menstruacion
y se inicia un nuevo ciclo.

El uso de progesterona ha mostrado beneficio al ser
usada desde el inicio de la fase lutea en pacientes
sometidas a técnicas de reproduccion asistida, sin
embargo, soOlo recientemente se ha comenzado a
investigar su posible utilidad en pacientes con AR de
causa no precisada.

La siguiente revision tiene por objetivo analizar la
bibliografia existente en cuanto a la utilidad de la
progesterona en las parejas con perdida reproductiva
recurrente de causa no precisada, para reducir la tasa
de aborto.

Materiales y Métodos

El outcome primario del estudio fue establecer la
utilidad de la suplementacién con progesterona desde
el inicio de la fase lutea en AR de causa no precisada
para reducir tasa de aborto. Como outcomes
secundarios secundarios se plantea la dosis requerida
y la via de administracion.

Se realiz6 una busqueda en las bases de datos
Pubmed, Cochrane database, Epistemonikos y
TripDataBase. Los términos de busqueda utilizados
fueron “recurrent miscarriage”, “recurrent pregnancy
loss”, “progesterone”, “luteal phase”, “luteal phase
stimulation”, “luteal phase suplementation” vy
“pregnancy outcome”. Dentro de los criterios de

inclusion, se consideraron articulos en inglés o
espanol, realizados en humanos, articulos completos
y aquellos publicados entre enero del 2000 y mayo
2017. Se excluyeron reportes de casos y estudios en
relacion con reproduccion asistida. Al realizar la
busqueda, y evaluando criterios de inclusion y
exclusién mencionados previamente, se obtuvieron 4
estudios que satisfacian las condiciones antes
mencionadas. De estos cuatro estudios, tres trabajos
correspondian a ensayos clinicos que reportaban el
uso de progesterona, un metaanalisis de la base de
datos Cochrane que pese a no responder
exactamente la pregunta tenia un sub-analisis al
respecto.

Ademas, en aquellos estudios en que se podia
calcular el nimero necesario a tratar (NNT) se realiz6
el célculo a través de la formula 1/reduccion absoluta
de riesgo.

Resultados

3 articulos cumplian con los criterios indicados
anteriormente. Se excluy6 un metaandlisis de la Base
Cochrane ya que el inicio de la administracion de
progesterona no era desde la fase litea, existia
mucha heterogeneidad en los criterios de inclusiéon de
los estudios y ademas la perdida de pacientes fue
importante.

El primer estudio a mencionar es el estudio
PROMISE®), un estudio multicéntrico, randomizado,
doble ciego, realizado en 36 hospitales del Reino
Unido y Holanda entre los afios 2010 y 2013. En este
estudio se incluyeron 836 pacientes entre 18 y 39
afnos, con diagnéstico de 3 o mas abortos
consecutivos durante el primer trimestre del embarazo
de causa no explicada y que se encontrasen tratando
de concebir un embarazo de forma natural. La
intervencion de este estudio fue con 400 mg de
progesterona cada 12 horas intravaginal, desde el
diagnéstico de embarazo con test de orina, con un
embarazo de menos de 6 semanas por longitud céfalo
nalgas y hasta las 12 semanas de edad gestacional.
El objetivo primario de este estudio fue identificar el
porcentaje de recién nacidos vivos (RNV) de 24
semanas 0 mas. El grupo que recibié progesterona
tuvo un 65.5% de embarazos con RNV de 24
semanas 0 mas, mientras que el grupo placebo 63.3%
de RNV sobre esa edad gestacional, sin existir
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diferencias significativas en ambos entre ambos
grupos. Uno de los resultados secundarios del estudio
fue la frecuencia de abortos en ambos grupos luego
de la intervencion. El grupo que recibi6é progesterona
tuvo un 32.2% de abortos y el grupo que recibid
placebo present6 un 33.4%, diferencia que tampoco
fue estadisticamente significativa. ElI NNT para este
estudio fue 50.

El segundo articulo(”) de Stephenson et al es un
estudio de cohorte prospectivo realizado en el
Hospital de la Universidad de Chicago entre los afios
2004 y 2012, con 116 pacientes incluidas. Las 116
pacientes participantes fueron seleccionadas a partir
de una base de datos creada por uno de los autores.
Los criterios de inclusion de este estudio fueron
mujeres entre 25 y 43 afios con antecedente de 2 o
mas abortos de menos de 10 semanas de gestacion.
Este estudio incluyé la realizacion de biopsia
endometrial entre los 9 a 11 dias posterior al inicio de
la fase lutea. Se realiz6 biopsia endometrial buscando
un factor endometrial denominado ciclina nuclear E
(nCE) que esta sobre expresada en pacientes que
abortan recurrentemente. Se excluyeron aquellas
pacientes en las que se encontr6 de forma
concomitante, a través de la biopsia, endometritis y/o
alteraciones en la maduracién estroma-glandular. La
intervencion en este estudio fue la administracion de
100 a 200 mg de progesterona micronizada via
vaginal cada 12 horas a partir del tercer dia del inicio
de la fase lutea, ésta ultima fue definida como el dia
13 del ciclo menstrual. Paciente con valores de nCE
normales, no recibieron progesterona. En esta
investigacion, 51% de la muestra tenia la expresion
alterada de la molécula nCE, la que se normalizaba
con el uso de progesterona en el 81% de los casos, lo
cual fue determinado con una nueva biopsia
endometrial. En aquellas pacientes que no lograban
normalizar el parametro, se aumentaba la dosis de
progesterona. En las pacientes con alteracion de la
nCE se observé un aumento de la tasa de embarazo
de 6% a 69% con el uso de progesterona. EIl grupo
con nCE normal también mostré una mejoria de 11%
a 67% en su probabilidad de embarazo. Las tasas de
AR pre y post tratamiento disminuyeron
significativamente en ambos grupos, de un 86% a un
29% en el grupo con nCE alterado y de un 84% a un
32% en la poblacion con nCE normal.

El articulo de Ismali et al® fue un estudio
randomizado, controlado, doble ciego que se realizd
entre los afios 2012 y 2015 en Egipto. Este tenia como
objetivo evaluar el uso de progesterona desde el inicio
de la fase lGtea previo a la confirmacién del embarazo
para prevenir aborto en pacientes con historia de AR,
y en caso de lograrse embarazo, se mantenia hasta
las 28 semanas de gestacion. En este estudio se
incluyeron 700 pacientes que cumplian los siguientes
criterios: mujeres entre 20 y 39 afos con historia de
AR quienes tenian relaciones sexuales regularmente,
con la misma pareja. Se excluyeron pacientes que no
cumplian los criterios de inclusién, ademas de
aquellas con historia de tromboembolismo o
trastornos de la coagulacion, malformaciones
uterinas, incompetencia cervical, diabetes mellitus no
controlada, alteraciones cromosémicas en uno de los
miembros de la pareja, anticuerpos antifosfolipidos
positivos y logro de embarazo mediante técnicas de
reproduccion asistida. La intervencion fue el uso de un
pesario de 400 mg de progesterona cada 12 horas,
mientras que el grupo placebo recibié un pesario sin
esta hormona. El inicio de la fase lutea fue definido
como el momento de la ovulacion determinado
mediante el uso de ecografia transvaginal. Este
estudio mostr6 una tasa de aborto de 12.4% en el
grupo que utilizd progesterona comparado con un
23.3% en el grupo que recibid placebo, siendo este
resultado estadisticamente significativo. Un 87.6% de
las pacientes del grupo que recibidé progesterona
continu6 con su embarazo mas alla de las 20
semanas en comparacion a un 76.7% en el grupo
placebo, siendo esta diferencia estadisticamente
significativa. EI NNT para este estudio fue 6.7.

Discusioén

El AR de causa no precisada es un problema de salud
reproductiva que impacta importantemente a las
parejas. En casi el 50% de los casos de AR no se
encuentra una etiologia clara, por lo que es necesario
lograr encontrar estrategias de tratamiento que
puedan ayudar, de alguna manera, a mejorar las
probabilidades de lograr un embarazo a término.
Antes del ano 2015 no existian mayores avances en
la investigacion de este tema, sin embargo, luego de
la aparicion del estudio PROMISE cambié la
perspectiva. Este estudio muestra basicamente que,
en pacientes con AR, la suplementacion con
progesterona durante el primer trimestre de embarazo
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no disminuiria la tasa de abortos, cosa que hasta ese
entonces era una practica empirica bastante habitual.
Este estudio llevd a varios autores a plantear
inquietudes respecto a este tema® basicamente por
dos interrogantes; en primer lugar, que ya habia sido
demostrado en la literatura que la suplementacion con
progesterona desde la fase lGtea era util en pacientes
sometidas a técnicas de reproduccion asistida y en
pacientes con insuficiencia lutea('9(11) y en segundo
lugar porque se excluyeron pacientes sub-fértiles.
Otro factor a considerar es que, si bien el inicio de la
suplementacién con progesterona es antes de la
semana 6, los autores no hacen un sub-analisis con
las pacientes que partieron al comienzo de la fase
lutea, lo que podria influir en el éxito del tratamiento.

El estudio de Stephenson et al tiene a su favor que
identifica un factor endometrial como posible causa de
los abortos recurrentes, factor que se normaliza con el
uso de progesterona, subiendo la probabilidad de
embarazo a un nimero muy por sobre el 50% y
reduciendo la probabilidad de un nuevo aborto en un
57% en el mejor de los casos. Pese a que parece
prometedor, la aplicabilidad clinica de este estudio
esté dificultada por la necesidad de evaluar el peak
sanguineo de LH y la realizacion de biopsias
endometriales para medir la nCE.

El estudio realizado en Egipto que incluyé 700
pacientes considera que la progesterona tendria un
efecto inmunomodulador, lo que confirmaron
mediante la medicibn en cada ftrimestre de
interleuquina 2 (IL-2), interleuquina 10 (IL-10) e
interferon gamma (INFy). Cabe destacar que este
estudio fue el primero en utilizar progesterona vaginal
durante el periodo periconcepcional, el cual fue
identificado mediante la realizacion de ecografias
transvaginales.

Los estudios mencionados anteriormente, orientan a
que el uso de progesterona seria de utilidad para
disminuir abortos en casos de pacientes con
antecedente de AR si el uso se inicia al comienzo de
la fase liutea. El estudio PROMISE no inicia la
suplementacién en esa fase, lo que podria explicar
sus resultados sin diferencia significativa. Al calcular
los NNT al suplementar progesterona en fase lutea, se
evidencia que tiene un efecto importante, ya que, para
que sea efectivo el tratamiento se necesitan tratar
pocas pacientes. Es importante recalcar que, pese a

que el estudio de Coomarasmy no muestra una
diferencia estadisticamente significativa, el grupo de
tratamiento tiene menor porcentaje global de AR.

Actualmente, el problema radica en el inicio de
suplementacién con progesterona, en cuanto a si se
realiza antes o después del diagnostico de embarazo.
Dado que la mayor produccion y secrecion de
progesterona en mujeres con ciclos menstruales sin
alteraciones se produce durante la fase lutea, se ha
descrito que el mejor momento para iniciar su uso en
mujeres con AR seria en esta fase, es decir, posterior
a la ovulacion. Esta conducta estaria apoyada por los
hallazgos de nuestra revision. Para esto, es necesario
conocer cuando ocurre la ovulacion en la mujer.
Existen diferentes métodos para poder identificar la
ovulacion. El estandar ideal es el seguimiento folicular
ecografico, pero también existen otros como el peak
de LH o la relacién entre estradiol y pregnandiol('? sin
embargo estos métodos son engorrosos y costosos
por lo que no siempre se encuentran disponibles y no
son de facil acceso para la poblacion general. En este
escenario creemos que el Registro Clinico de la
Fertilidad o método de la ovulacion, es un método de
facil aplicacion(13(14). Se basa en los cambios en la
percepcién del moco cervical asociados a los niveles
de estrogeno y progesterona del ciclo ovarico.
Durante la foliculo génesis, por el incremento de
estradiol, cambia la cantidad y calidad del moco
cervical, 1o que es detectable por la mujer con un
simple entrenamiento('5. Esta capacitacion, permite
que la mujer reconozca su ventana de fertilidad y se
aproxime a determinar el dia de ovulacion. En un
estudio realizado por nuestro grupo(3) que comparo6 la
ovulacion ecogréfica con el método de la ovulacion
demostr6 que en un 34% de los casos el dia de la
probable ovulacion determinado por el registro de
fertilidad fue el mismo dia de la ovulacion ecografica y
que un 76% de las mujeres tiene una diferencia de +1
sOlo dia entre la ovulacion ecogréfica y clinica. La
diferencia entre la ovulacibn ecografica y la
determinada clinicamente tiene sélo hasta 3 dias de
desfase en el 100% de las pacientes de este estudio.
De esta manera, se pueden detectar mujeres con fase
lutea de corta duracién, optimizar el tiempo de
consecucion de un embarazo y suplementar con
progesterona a las mujeres con AR de causa no
precisada de manera facil, sin costo y en el periodo
post ovulatorio inmediato.
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Tabla 1. Resumen de articulos analizados
Estudio Coomarasmy Stephenson Ismali

n 836 116 700

Edad 18-39 afios 25-43 afos 20-39 afios

Intervencion Progesterona Progesterona Pesario de Progesterona

micronizada 400 mg

micronizada 100-200

cada 12 hrs mg cada 12 hrs

Duracién Test pack+ 06 3 dias después del peak

semanas EG a 12 de LH a 10 semanas EG

semanas EG

Via Vaginal Vaginal

NNT 50 -

Abortos tto 32.3% 29%

Abortos s/tto 33.4% 32%

Calidad Buena Buena

Metodoldgica

(CEBM-Oxford)

400 mg cada 12 hrs

Desde ovulacidn ecografica
hasta 28 sem EG

Vaginal
6.7
12.4%
23.3%

Regular




