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RESUMEN

Investigacion de tipo descriptivo, observacional para determinar la respuesta clinica
y quirargica del embarazo ectépico. Utilizando 20 Historias Clinicas de pacientes
qgue presentaron un diagnéstico clinico, laboratorio y ecogréfico de embarazo
ectdpico; mediante el programa Microsoft Excel se tabularon los datos de los casos
de los cuales, se evaluaron las siguientes variables edad, edad gestacional, saco
gestacional, niveles de B-HCG.

De los resultados obtenidos se encontrd una frecuencia de un embarazo ectépico
por cada 46 gestantes. Diecisiete pacientes recibieron tratamiento quirdrgico,
tres pacientes recibieron tratamiento médico con metotrexato. La edad promedio
para las que recibieron tratamiento quirdrgico fue 32 + 5.36 afios; mientras que
la edad promedio para el grupo del tratamiento medico fue de 25 + 5.5 afios. El
tiempo promedio de edad gestacional para las que recibieron tratamiento
quirdrgico fue 6,8 = 1,4 semanas; mientras que la edad gestacional promedio
para el grupo del tratamiento médico fue 7.3 £ 0.5 semanas. El tamafio promedio
del saco gestacional para las que recibieron tratamiento quirtrgico fue 32 + 11.6
mm; mientras que el saco gestacional promedio para el grupo del tratamiento
médico fue 26.6 = 9.2 mm. La B-HCG promedio en los pacientes que recibieron
tratamiento quirdrgico fue de 3411.8 = 5018.1 mU/Il; mientras que la B-HCG
promedio para el grupo de tratamiento médico fue de 10706.6 £ 12037 mU/I. La
sintomatologia principal fue dolor abdominal (65%), seguido de metrorragia
(35%). El 85% recibid tratamiento quirdrgico, 15% médico. La salpinguectomia
total fue el principal procedimiento realizado; se utilizd metotrexato
intramuscular en dosis Unica (33.4%) y dosis variada (66.6%) con una
efectividad del 100% en resolucién del embarazo ectépico.

Todo indica que la dosis de metotrexato por via intramuscular causa cambios en las
pacientes con embarazo ectépico, ya que ha mostrado una efectividad y seguridad
promedio alta, con una frecuencia relativamente baja de efectos secundario que
segun lo reportado son leves y transitorios.




SUMMARY

Research descriptive, observational to determine the clinical and surgical response
ectopic pregnancy. Using 20 medical records of patients who had a clinical diagnosis
ultrasound, laboratory and ectopic pregnancy ; by Microsoft Excel data cases which
were tabulated , the following variables age, gestational age , gestational sac B- HCG
levels were evaluated.

From the results obtained a frequency of ectopic pregnancy was found for every 46
pregnant. Seventeen patients underwent surgery, three patients received medical
treatment with methotrexate. The average age of those receiving surgical treatment
was 32 + 5.36 years; while the average age for medical treatment group was 25 +
5.5 years. The average length of gestation for which they received surgical treatment
was 6.8 + 1.4 weeks; while the average gestational age for medical treatment group
was 7.3 + 0.5 weeks. The average size of the gestational sac for receiving surgical
treatment was 32 = 11.6 mm; while the average gestational sac for medical treatment
group was 26.6 £ 9.2 mm. The average B-HCG in patients who received surgical
treatment was 3411.8 + 5018.1 mU / |; while the B-HCG average for the medical
treatment group was 10706.6 + 12037 mU / |. The main symptoms were abdominal
pain (65%), followed by vaginal bleeding (35%). 85% received surgical treatment,
15% physician. Total salpingectomy was the main procedure performed,;
intramuscular methotrexate was used as a single dose (33.4%) and wide (66.6%)
with a 100% effective in resolution of ectopic pregnancy dose.

Everything indicates that the dose of methotrexate intramuscularly causes changes
in patients with ectopic pregnancy as it has shown a high average effectiveness and
safety, with a relatively low frequency of side effects as reported are mild and
transient.
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CAPITULO I: INTRODUCCION

El embarazo ectdpico (EE) es definido como la implantacién del blastocisto
fuera de la cavidad uterina, siendo mas frecuente en la regién ampular de las
trompas de Falopio. También es llamado embarazo extrauterino, porque la
mayoria de las veces se ubica fuera del Gtero. Segun el sitio de implantacién,
es clasificado como tubarico, uterino (cornual, cervical, intramural), ovarico,
abdominal, intraligamentario (1).

La frecuencia de esta entidad ha ido aumentando considerablemente en el
mundo (2-5), alrededor de seis veces en los Ultimos afios. Esto ha sucedido
probablemente debido a los avances conseguidos en el diagndstico y por el
incremento de los factores causales (6).

El embarazo ectépico es considerado un problema de salud publica en todo el
mundo, y es una de las principales causas de mortalidad materna en el primer
trimestre en los Estados Unidos (7). El riesgo de muerte es 10 veces mayor que
el del parto vaginal y 50 veces mayor que el del aborto inducido (1,2). Por otra
parte, la posibilidad de un embarazo posterior exitoso es significativamente
menor en estas mujeres, especialmente si son primiparas y mayores de 30 afios
®).

El tratamiento quirtrgico se realiza en todos los casos de EE complicados, y
consiste en la realizacién de salpingectomia o salpingostomia por laparotomia
o laparoscopia, segun el caso. El éxito de la terapia es hasta 92%. En el EE no
complicado se puede realizar manejo médico, siempre que cumpla los criterios
de inclusion. Este tratamiento consiste en la aplicaciéon de metotrexato en dosis
Unica o repetidas, habiendo tasas de curacion de alrededor de 90% (9-11).

En el Perd, son escasos los estudios realizados respecto a embarazo ectdpico.
Cortés Pefia, entre los afios 1948 y 1952, encontrd una incidencia de 0,16 %.
Posteriormente, se ha publicado incidencias de 1 cada 767 en el Hospital San
Bartolomé, 1 por cada 183 partos en el Hospital Edgardo Rebagliati, 1 por cada
156 embarazos en el Hospital Maria Auxiliadora, 1 por cada 126 en el Hospital
Cayetano Heredia y 1 por cada 130 en el Hospital Hipdlito Unanue (12-15). El
ultimo informe es del Instituto Materno Perinatal, en el afio 2001, donde se
encontré una incidencia de embarazo ectépico de 3,3 por 1 000 gestaciones.
Sin embargo, la mayoria de estos estudios es solo de incidencia de embarazo
ectopico en general, o se hace alusion al perfil quirirgico de esta patologia y
ninguno muestra la evolucion de las pacientes que recibieron tratamiento mé-
dico con metotrexato.

En un estudio realizado el 2013 por Ebru Celik y llgin Turkcuoglu en Turkia se
recomendaba utilizar la dosis de (50mg/m2) de Metotrexato intramuscular para
el tratamiento del embarazo ectdpico. Los valores de 3-hCG disminuyeron entre
los dias 0y 4 el 55,8% y el 89,6% de estos casos fueron éxitos en el tratamiento.
El estudio concluye en que una disminucién de los valores séricos de B-hCG
entre los dias 0 y 4 parece ser el mejor predictor (26).

Por lo arriba mencionado el presente estudio podra aportar informacion sobre
la respuesta clinica y quirtrgica en una poblacién de mujeres con embarazo
ectopico, que sirva como guia para el manejo adecuado en dicho Hospital.
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FORMULACION DEL PROBLEMA

Por lo que se plantea: ¢ Cual es el resultado de la respuesta clinica y quirdrgica
en el tratamiento de mujeres con embarazo ectépico en el Hospital Il Vitarte en
el periodo del 01 de enero al 31 de octubre del 2015?

JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

El presente estudio pretende evaluar la respuesta clinica y quirdrgica en
gestantes con diagndstico de embarazo ectopico; con el fin de dar a conocer la
terapia con metotrexato es una alternativa seguray eficaz para el tratamiento de
embarazos ectdpicos no rotos con efectos secundarios minimos o nulos y con la
ventaja asociada de evitar la cirugia invasiva (Salpinguectomia).

La importancia social se sustenta en la necesidad de prevenir las
complicaciones que puede dar un embarazo ectdpico no tratado a tiempo. La
terapia médica es una alternativa mas para contribuir a la salud femenina dirigido
a disminuir la incidencia de la mortalidad materna secundaria a shock
hemorragico en embarazo ectépico complicado.

La investigacién contribuira en el conocimiento de que si seria beneficioso
determinar si una mujer con un embarazo ectépico no complicado tratado con la
administracion de metotrexato seré exitoso o no.

El fin de los resultados de la investigacion se dirige a brindar informacién
actualizada al personal del Hospital Il Vitarte, escogido por la prevalencia de
mujeres gestantes con diagnostico de embarazo ectopico y en la cuales se aplico
el uso de Metotrexato como tratamiento médico; contra la Salpinguectomia como
tratamiento quirdrgico y de esta manera, fomentar un manejo alternativo al
procedimiento quirargico del Embarazo Ectopico.

DELIMITACION DEL PROBLEMA

El embarazo ectdpico es considerado un problema de salud publica en todo el
mundo, y es una de las principales causas de mortalidad materna en el primer
trimestre. Los tratamiento disponible para el embarazo ectdpico en la actualidad
son el tratamiento médico, quirdrgico y el manejo expectante. El tratamiento
quirargico se aplicara a pacientes con embarazo ectépico complicado, mientras
gue el tratamiento médico se aplicara a mujeres hemodinamicamente estable
con embarazo ectépico no complicado y que autoricen el tratamiento a través de
la firma de un consentimiento informado. Por lo que este estudio se realizara en
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el contexto de pacientes gestante con diagndstico de embarazo ectdpico en el
Hospital Il Vitarte en el afio 2015.

OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

OBJETIVO GENERAL

e Conocer la respuesta clinica y quirtrgica en el tratamiento de mujeres con
embarazo ectépico en el Hospital Il Vitarte en el periodo del 01 de enero al
31 de octubre del 2015.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Conocer la prevalencia de mujeres con embarazo ectépico en el Hospital Il
Vitarte.

e Conocer el cuadro clinico de presentacién de gestantes con diagndstico de
embarazo ectdpico que acuden al Hospital 1l Vitarte.

e Evaluar la respuesta clinica y quirdrgica de manera comparativa en mujeres
con diagnostico de embarazo ectépico que acuden al Hospital |l Vitarte.

CAPITULO II: MARCO TEORICO

ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

1. Evaluacion del tratamiento médico del embarazo ectopico con
metotrexato. L. Sanchez-Hidalgo*, C. LOopez de la Manzanara, A.
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Alpuente, R.A. Garrido,L. Sdnchez-Hipolito y A. Gonzélez-Lopez Estudio
prospectivo observacional del uso y eficacia del tratamiento médico con
Metotrexato en las pacientes diagnosticadas de embarazo ectépico en el
Hospital General Universitario de Ciudad Real durante los afios 2008 y 2009.
Se administré dosis Unica intramuscular a aquellas pacientes que cumplieron
los criterios de inclusién. Se considerd fracaso del tratamiento médico
cuando después del mismo fue necesario tratamiento quirdrgico.

Se analizaron los costes econémicos del tratamiento médico y quirurgico.
Resultados: Se diagnosticaron 63 casos de embarazo ectopico. Cuarenta
pacientes (63,5%) fueron tratadas con metotrexato, y 23 (36,5%) fueron
directamente intervenidas quirdrgicamente (salpingectomia laparoscépica)
por no cumplir criterios de inclusién en el protocolo de tratamiento médico.
De las que recibieron metotrexato, 30 pacientes (82,5%) necesitaron solo
una dosis y 10 (17,5%) precisaron 2 dosis. El tratamiento con metotrexato
tuvo éxito en 30 pacientes (75%) y fracas6 en 10 (25%), realizandoseles una
salpingectomia laparoscopica. El coste por proceso del tratamiento médico
fue de 580 euros, menor que el coste del tratamiento quirdrgico
laparoscépico, 3.465,8 euros.

Conclusiones: El tratamiento con metotrexato del embarazo ectépico en
pacientes seleccionadas es igual de eficaz que el tratamiento clasico con
laparoscopia con un menor coste econémico y con una gran aceptaciéon por
parte de la paciente.

2. Embarazo ectépico tubérico: resultados del tratamiento médico con
metotrexato A.J. Rodriguez-Oliver, J. Fernandez-Parra, A. Puertas y F.
Montoya Desde enero de 1998 hasta diciembre de 2003 se ha tratado a 43
mujeres diagnosticadas de embarazo ectépico, con 50 mg/m2 de
metotrexato por via intramuscular siguiendo la pauta de Stovall et al11.
Resultados: Treinta y seis pacientes (83,8%) respondieron de forma
favorable al tratamiento, 4 de las cuales precisaron una dosis adicional del
farmaco. Se intervino a 7 pacientes (16,2%), 5 de ellas por rotura del
embarazo ectopico. Catorce mujeres (32,5%) presentaron efectos
secundarios, la mayoria (85,7%) de los cuales consistia en la aparicién o el
aumento del dolor abdominal. Conclusiones: Segun nuestra experiencia, la
terapia con el Metotrexate por via intramuscular en una dosis presenta una
eficacia notable, con un indice de efecto secundario mas que aceptable.

3. Assessment of early declinein the percentage of B-hCG values between
days 0 and 4 after methotrexate therapy in ectopic pregnancy for the
prediction of treatment success - Ebru Celik, ligin Turkguoglu, Abdullah
Karaer, Pinar Kirici, Sevil Eraslan. Las mujeres con embarazo ectépico
tratados con la terapia con metotrexato de dosis Unica entre enero 2011 y
agosto de 2012 fueron evaluados. Los datos registrados se revisaron
electronicamente de archivos de los pacientes. Se incluyeron todas las
mujeres (n = 93) con un embarazo ectdpico tratamiento médico con
metotrexato intramuscular (50 mg / m2). Se calcularon las tasas de variacion
en los niveles de suero de B-hCG de dias 0-1 dias, 0-4 y 0-7 dias para cada
caso. Resultados: Los valores de B-hCG mediana disminuyeron entre los
dias 0 y 4 por el 55,8% y el 89,6% de estos casos fueron éxitos de
tratamiento. Los valores de la mediana B-hCG en suero iniciales fueron mas
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bajos en las mujeres con un tratamiento exitoso, pero esto no fue
estadisticamente significativa (p = 0,11). Conclusién: Una disminucién en los
valores séricos de B-hCG entre los dias 0 y 4 parece ser el mejor predictor.
Seria beneficioso para determinar si una mujer con un embarazo ectopico
tratado con la administracion de metotrexato de dosis Unica sera tratada con
éxito.

4. Systemic methotrexate: An effective alternative to surgery for
management of unruptured ectopic pregnancy Col Pankaj Talwar, Lt
Col K. Sandeep , Lt Col Nikita Naredi ,Col B.S. Duggal (Retd)d, Lt Col
Tony Jose. Multiples dosis de metotrexato se utilizé para el manejo de los
casos. metotrexato 1 mg/kg im se administré en el Dia 1, Dia 3, Dia 5 Dia 7
y mientras que dosis de rescate de leucovorina 0,1 mg por inyeccion / kg fue
dado en el Dia 2, Dia 4, Dia 6 y Dia 8. Seguimiento de la resolucién del
embarazo ectopico se llevo a cabo con la b-hCG, hecho en el Dia 1, Dia 3,
Dia 5, y el dia 7. Cualquier valor que muestra una disminucion de> 15% del
valor basal condujo a la terminacién del tratamiento y sélo la vigilancia se
llevé a cabo. Si la disminucién fue <15%, se continud el tratamiento.
Resultados: en total 43 pacientes con embarazo ectopico fueron
diagnosticados durante un periodo de 1 afio, concebido durante la
evaluacién y el tratamiento de la infertilidad. 11 casos fueron directamente
para la cirugia mientras que 32 fueron sometidos a un tratamiento médico.
75% de los pacientes tuvieron éxito y 25% requirié cirugia. Conclusiones: La
terapia con metotrexato es una alternativa segura y eficaz para la gestion de
embarazos ectépicos no rotos con efectos secundarios minimos o nulos y
ventaja asociada de evitar la cirugia invasiva

5. Tratamiento médico del embarazo ectépico Drs. Francisco Bueno N.,
Jaime Saez C., Myriam Ocaranza B., Carolina Conejeros R., Italo
Vaccarezza P., Pamela Borquez V.*, Emiliano Soto R. Estudio prospectivo
de 21 casos de EE no complicados hospitalizados en la Unidad de alto riesgo,
13 casos manejados con metotrexato parenteral y 8 casos con manejo
expectante. Resultados: En 3 casos se requirid resolucién quirtrgica
secundaria, determinando una tasa de éxito de tratamiento médico de 85,7%.
No hubo correlacién entre el nivel inicial de b-HCG con el tamafio de masa
anexial, tiempo de negativizacion de b-HCG, necesidad de segunda dosis de
metotrexato ni aparicién de complicaciones del EE durante el tratamiento.
Costo total, un 22,7% inferior para el tratamiento médico con respecto a
cirugia. Conclusion: Las dos alternativas de tratamiento médico analizadas,
son validas en pacientes con EE no complicado.

6. Methotrexate Treatment of Ectopic Pregnancy: Experience at Nizwa
Hospital with Literature Review Hansa Dhar, Ilham Hamdi, Bhawna
Rathi. Esta fue una revision retrospectiva de 60 casos de embarazo ectépico
tratados con metotrexato en dosis Unica en el hospital Nizwa, Oméan. Los
datos demogréficos, la presentacion clinica, el tratamiento, avances,
resultados, efectos secundarios y la fertilidad futura fueron analizados
utilizando una base de datos informética. Los criterios de seleccion
incluyeron mujeres hemodindmicamente estables con niveles de B-hCG de
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<5000 mUIl / ml, anexiales <4 masivos cm, actividad cardiaca ausente y
hemoperitoneo a menos de 100 ml. Gonadotropina coriénica humana (hCG)
de ensayo y presentacion clinica se utilizaron para determinar los casos que
lo justifiquen Intervencién quirdrgica. Resultados: La tasa de éxito de la
terapia con metotrexato en dosis Unica en nuestro estudio fue del 65% (n =
39) y 35% (n = 21) requirié intervencion quirdrgica en comparaciéon con la
tasa de éxito de 67 a 100% reportado en diversos estudios. El promedio de
tiempo medio de resolucién de embarazo ectépico fue de 32 dias para una
sola dosis y 58 dias para repetir las dosis segunda o tercera. Ocho casos de
embarazo de desconocido ubicacion fueron tratados con éxito con
metotrexato. No se observaron efectos secundarios. Un resultado exitoso de
la fertilidad fue del 30% en el primer afio seguido de 13,3% en el segundo
afo. Se observo tasa de infertilidad secundaria de 11,6% en este estudio.
Conclusién: El tratamiento metotrexato de embarazos ectdpicos es seguro y
eficaz, sin efectos secundarios importantes. metotrexato intramuscular tiene
la ventaja de la conservacion de trompas. Nuestro estudio mostré que el
metotrexato en dosis Unica parece ser una opcion de tratamiento eficaz para
pacientes seleccionados con embarazo ectdpico no roto.

DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES

HISTORIA

El embarazo ectépico fue descrito por primera vez en el siglo Xl, y hasta mediados
del siglo XVIII era una patologia generalmente fatal. John Bard informé la primera
intervencion quirdrgica exitosa para el tratamiento de un embarazo ectépico en la
ciudad de Nueva York en 1759. La tasa de supervivencia a principios del siglo XIX
era muy baja. Un informe demostr6 que, de un total de 30 pacientes, sélo 5
sobrevivieron a la operacién abdominal. Curiosamente, la tasa de supervivencia en
los pacientes que se dejaron sin tratamiento fue de 1 de cada 3 casos.®

El Metotrexato tiene su origen a mediados de los afios cuarenta del siglo XX, cuando
el doctor Sidney Farber del Hospital Infantil de Boston estudiaba el efecto del 4cido
folico en la leucemia aguda infantil.1” Farber pidié al doctor Yellapragada Subbarao,
cuyo equipo habia conseguido sintetizar por primera vez en 1946 &cido félico, que
creara un anti-folato, una molécula capaz de inhibir una enzima implicada en la
sintesis del acido félico. EI Metotrexato fue administrado a un grupo de nifios
enfermos de leucemia, comprobandose su efecto beneficioso, por lo que se
considera que este farmaco marco el comienzo de la quimioterapia en oncologia.

En 1980 Tanaka y sus colaboradores reportaron la prescripcion de metotrexato para
el tratamiento del embarazo ectépico. Desde entonces se han descrito diferentes
esquemas de tratamiento; uno de estos incluye dosis de 0.5 a 1.0 mg/kg o 50 a 100
mg por m2 de superficie corporal; también se sefiala el factor de rescate (acido
folinico), vigilancia de los efectos secundarios producidos por el medicamento
(disminucién de la curva de HCG) y la evolucion de la imagen ultrasonografica.
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El Metotrexato es el medicamento de mayor prescripcidn para el embarazo ectépico;
se conoce también como ametopterina y su formula quimica es: 4-amino-N-
metilpteroil acido glutdmico. Es un antagonista del folato, su funcion es inhibir la
enzima reductasa del hidrofolato y prevenir la incorporacion del timidilato en el ADN
durante la division celular. Es ideal para inhibir las células en crecimiento, como los
trofoblastos. Desde 1950 se utliza para el tratamiento de la enfermedad
trofoblastica. La toxicidad del Metotrexato depende de la concentracién sanguinea
y el periodo de tratamiento. Entre los efectos secundarios se encuentran supresion
de la médula 6sea, estomatitis y hemorragia del tubo digestivo, diarrea, insuficiencia
hepatica, toxicidad renal, alopecia, inflamaciébn de las serosas, dermatitis,
dehiscencia de las heridas, fotosensibilidad y anafilaxia. Esta toxicidad se vuelve
minima con la administracién de leucovorin (acido folinico) a dosis de 0.1 mg/kg 24
horas después de la administracién de Metotrexato.

EMBARAZO ECTOPICO (23)

El embarazo ectdpico es aquel donde la implantaciéon del cigoto ocurre en un sitio
distinto de la mucosa que recubre la cavidad uterina. Este tipo de embarazo sucede
con mayor frecuencia en la porciébn ampular de las trompas de Falopio u otras zonas,
como la istmica, intersticial, cervical, ovarica o abdominal. EI embarazo ectdpico
afecta alrededor de 2% de las mujeres. Hasta hoy es elevada su incidencia, pues
en los dltimos 40 afios se ha triplicado en Estados Unidos hasta alcanzar la
impresionante cifra de 69,600 casos desde 1983. Su mortalidad ha disminuido, se
registraron 35 muertes por cada 10,000 casos en 1973 y cinco defunciones por cada
10,000 pacientes en 1983; sin embargo, sigue cobrando vidas maternas cuando no
se diagndstica o trata oportunamente.

Las pacientes con antecedente de embarazo ectépico tienen un prondstico afectado
para la fertilidad subsiguiente. Sus complicaciones reducen las probabilidades de
gue ocurra un embarazo intrauterino (40% de los casos tratados con
salpingectomia). Si persiste la enfermedad predisponente, el riesgo de padecer un
nuevo embarazo ectdpico, en la trompa uterina contralateral, es de 10 a 15%. Estas
complicaciones han motivado a establecer nuevas estrategias terapéuticas para
evitar el tratamiento radical (salpingectomia) y efectuar tratamientos mas
conservadores (médicos o quirdrgicos) que permitan preservar la integridad
anatomica y funcional de la trompa uterina.

FACTORES DE RIESGO (23)

En la actualidad se han encontrado pacientes con enfermedad tubaria, donde la
alteracion o lesion de la mucosa de las trompas uterinas (denudacién, de formacion
u obstruccion) impide el trasporte normal del embrion. Es probable que este
mecanismo ocurra en la mayoria de las pacientes, cuyo factor de factor de riesgo
se relaciona con las siguientes causas:

1) Enfermedad pélvica inflamatoria crénica.

2) Uso de dispositivo intrauterino.

3) Intervencién quirdrgica previa (salpingoclasia, operaciones por esterilidad,
recanalizacién o de extirpacion de los ovarios).

4) Antecedentes de aborto inducido.
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5) Aborto recurrente.

Otro factor de riesgo implica los procesos hormonales, como la ovulacion prematura
o retrasada, hipoestrogenismo, prescripcion de menotropinas o clomifeno y técnicas
de reproduccién asistida. En los dltimos afios, el cambio de conducta sexual en las
adolescentes ha propiciado la participaciéon de multiples compafieros sexuales. Su
predisposicién a la enfermedad pélvica inflamatoria crénica y el uso de DIU han
incrementado la incidencia de los embarazos ectépicos. Entre las causas
embrionarias se sefala la ovulacién prematura, implantacién alterada o embridon
“mal logrado”.

CUADRO CLINICO (23)

Todo embarazo que no evolucione normalmente es sospechoso de embarazo
ectépico. Las principales manifestaciones son:

1) Dolor en la fosa iliaca o hipogastrica (generalmente de tipo pungitivo).
2) Hemorragia uterina anormal (tipo “manchado”).

3) Sangrado transvaginal anormal.

4) Dolor vagina al tacto.

5) Tenesmo vaginal o rectal.

El dolor subito intenso, la hipotension, palidez, dolor en el hombro o estado de
choque indican rotura tubaria y subsiguiente hemoperitoneo.

DIAGNOSTICO (23)

El diagndstico oportuno implica el tratamiento conservador endoscdépico. Con la
evolucion de esta técnica se recurre al estudio multidisciplinario para el establecer
diagnostico temprano del padecimiento. También debe considerarse la historia
clinica, determinacion de la subunidad beta de la gonadotropina coriénica humana
(HCG-B), ultrasonografia (principalmente transvaginal) y laparoscopia diagnéstica o
terapéutica.

B-hCG

La determinacién de HCG (en la orina o el plasma) es un marcador biolégico para
detectar el embarazo ectépico. Cuando resulta positivo sugiere un embarazo y
corresponde al clinico determinar, mediante otros métodos, si se trata de un
embarazo normal o anormal.

En el embarazo ectdpico, la concentracion de HCG es ligeramente menor al de un
embarazo normal (1,000 a 2,000 Ul). Cuando las concentraciones son mayores a
1800 Ul debe observarse por ultrasonido el saco gestacional (concepto establecido
por Kadar, llamada “zona de discriminacion”), cuyo limite abarca de 2,000 a 6,000
Ul. Si con estas concentraciones no se observa el saco gestacional intrauterino, pero
si una imagen anexial anormal, quiza se trate de un embarazo ectépico y debe
evaluarse adecuadamente o buscar la imagen ultrasonografica caracteristica de
esta alteracion.
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Las determinaciones seriadas de la HCG se utilizan para establecer el diagndstico
del embarazo ectoépico, principalmente cuando sus concentraciones son bajas o se
mantienen en la meseta y sin visualizar una imagen de gestacion intrauterina. Es
importante mencionar que durante el embarazo normal se duplican sus
concentraciones cada 2.7 dias; por lo tanto, dichas determinaciones solo son utiles
cada cinco dias.

La vigilancia de estas concentraciones ayuda, también, a pronosticar la evolucion
postratamiento. Su aumento o mantenimiento en la meseta indican un embarazo
ectopico persistente. Si el tratamiento ha sido efectivo, deben observarse a los cinco
dias concentraciones de mas de 30% de la cifra inicial y volverse negativa en un
plazo maximo de 26 dias. Por ultimo, una prueba negativa de HCG excluye,
virtualmente, el diagnostico de embarazo ectopico

Ultrasonografia.

Esta técnica es el segundo auxiliar para establecer el diagndstico oportuno del
embarazo ectdpico. Anteriormente se utilizaba el ultrasonido transabdominal, pero
en los ultimos cinco afios y debido a su gran definicién, se recomienda el ultrasonido
transvaginal con transductores de 5y 7.5 MHz. La sensibilidad diagnéstica del
ultrasonido transabdominal es de 82% vy la del transvaginal de hasta 95%. Durante
el estudio ultrasonografico, la primera imagen a detectar es la coexistencia de un
saco gestacional intrauterino, el cual excluira el diagnéstico de embarazo ectépico.
La posibilidad de coincidencia de un embarazo ectdpico y uno intrauterino es muy
rara (embarazo heterotépico); en 1948 Devoe y Pratt lo estimaron en 1:30,000
casos. Aunque la cifra resultdé muy alta, en los ultimos afios se ha revalorado una
incidencia de 1:16,000 casos.

En algunas ocasiones puede confundirse un saco pseudogestacional con un saco
verdadero; por lo tanto, deben identificarse adecuadamente las caracteristicas del
saco gestacional genuino:

1) Doble anillo ecogénico.

2) Visualizacion del embrion.

3) Visualizacion del latido cardiaco.

4) Coexistencia del saco vitelino secundario (Saco Yolk).

Las imégenes ultrasonogréficas son muy variadas, pero soélo la deteccion del saco
extrauterino con embrién es patognoménica del embarazo ectédpico (este hallazgo
se observan solamente en 15% de los casos). Burry y sus colaboradores
describieron un signo ultrasonogréfico nuevo que apoya el diagnéstico del embarazo
ectopico. Este consiste en detectar un halo ecolicido que rodea el anillo anexial
asociado con edema de la pared tubarica (24).

Con el ultrasonido Doppler se ha perfeccionado el diagndstico; dicha técnica se
mantiene en investigacion y los hallazgos descritos hasta el momento son: aumento
de la velocidad de flujo sanguineo, con indice de resistencia baja (indice de
Pourcelot), y aumento de la velocidad diastélica que sugiere mayor irrigaciéon
sanguinea ocasionada por la elevada vascularizacion placentaria. Para establecer
el diagndstico correcto, se requiere la participacion multidisciplinaria (apoyada en
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los datos clinicos), determinacion de HCG positiva, imagenes ultrasonograficas
sugestivas y el buen juicio clinico de valoracion en conjunto.

TRATAMIENTO QUIRURGICO

Antes del surgimiento de la laparoscopia, la laparotomia con salpingectomia
(extirpacién del trompa de Falopio a través de una incisién abdominal) fue la
terapia estandar para el tratamiento del embarazo ectoépico.

TRATAMIENTO MEDICO

El Metotrexato es un antimetabolito al bloquear la enzima de hidrofolato reductasa,
el Metotrexato inhibe la produccion de timidina, que se requiere para la sintesis de
ADN. El Metotrexato interfiere con el crecimiento celular y especificamente interfiere
con las células que rapidamente se estan dividiendo. Las condiciones que producen
division celular acelerada incluyen las enfermedades neoplasicas, las enfermedades
autoinmunes y el embarazo. ElI Metotrexato afecta de manera principal el
citotrofoblasto e inhibe, mas que debilita, el proceso de implantacion. (18)

Farmacocinética
Absorcién

En adultos, la absorcién oral parece ser dosis dependiente. La concentracion
plasmatica maxima se alcanza tras una o dos horas. A dosis £ 200 mg/m2,
Metotrexato es generalmente bien absorbido, con una biodisponibilidad de cerca del
80%. La absorcion de dosis mayores de 400 mg/m2 es significativamente menor,
posiblemente debido a un efecto de saturacion.

Distribucion

Metotrexato compite con los folatos reducidos en el transporte activo a través de las
membranas celulares mediante un sistema de transporte activo mediado por
transportador. Con concentraciones plasmaticas superiores a 100 micromolar, el
mecanismo de transporte mayoritario pasa a ser la difusién pasiva, mediante la cual
se pueden conseguir concentraciones intracelulares efectivas. Su union a proteinas
plasméaticas es aproximadamente de un 50%. Metotrexato no atraviesa la barrera
hematoencefalica en cantidades terapéuticas.

Eliminaciéon

La excrecion renal es la principal ruta de eliminacién, y depende tanto de la
dosificacion como de la via de administracion. A las 24 horas de la administracion
IV, se excreta en orina de forma inalterada un 80-90% de la dosis administrada. La
excrecion biliar es limitada (un 10% o menos de la dosis administrada). Se ha
propuesto la existencia de recirculacién enterohepatica. El grado de aclaramiento
varia ampliamente, disminuyendo generalmente a dosis elevadas. El retraso en el
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aclaramiento del farmaco se ha identificado como uno de los principales factores
responsables de la toxicidad del Metotrexato. (18)

Vias de administracion
El Metotrexato se administra por via oral, intravenosa, intramuscular o intratecal.
Via Oral

Cuando se administra por via oral, el metotrexato se absorbe en el tracto digestivo
mediante un mecanismo de transporte activo, que puede saturarse si las dosis del
farmaco son muy elevadas. Las dosis orales de 30 mg/m2 muestran un
biodisponibilidad del 60%, reduciéndose esta si las dosis son de > 50 mg/m2. En
estos casos, se aconseja dividir las dosis para evitar los procesos de saturacion.

Via Intramuscular

Por via intramuscular, el metotrexato es bien absorbido alcanzando las
concentraciones plasmaticas maximas en un plazo de 30 a 60 minutos. El volumen
de distribucién es similar al volumen total de agua.

EFICACIA DEL METOTREXATE PARA EL TRATAMIENTO DE EMBARAZO
ECTOPICO

El embarazo ectopico es una alteracién que cada vez mas se atiende de forma
médica, debido a los diagndsticos no quirdrgicos, cada vez mas confiables. La
cuantificacion hormonal (HCG) y ultrasonografia  ginecologica facilitan su
diagnostico.

En 1982 se publicaron los primeros casos que requirieron metotrexato sistémico
para el embarazo ectdpico con buenos resultados. Este farmaco es uno de los
tratamientos de eleccidn, en Estados Unidos y Europa, para dicho padecimiento.

Los resultados médicos del embarazo ectdpico no roto se comparan con el estandar
quirargico de salpingostomia laparoscopico. Esta estrategia surgid del primer
estudio clinico en Holanda, en 1997; dicha investigacion demostré que ambos
métodos proporcionan resultados comparables.

INDICACIONES (19)

El metotrexato esta indicado:
e Paciente confiable y en quien se pueda hacer seguimiento.

e Embarazo ectdpico no complicado.

Embarazo normotopico descartado con certeza.

Tumor anexial <= 4 cm de diametro.
3-hCG en sangre > 1.000 y < 10.000 mU/ml.

Ausencia de LCF en EcoTV.

CONTRAINDICACIONES (19)
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No se recomienda el uso de este medicamento en la interrupciéon del embarazo
ectopico en mujeres con las siguientes condiciones:
Contraindicaciones relativas:

¢ Masa ectopica >3,5 cm
e Presencia de LCF.
¢ Niveles iniciales de B-HCG > 10.000 Ul/mL

Contraindicaciones Absolutas
e Estar amamantando.

e Embarazo intrautero concomitante.

e Evidencia por laboratorio de inmunodeficiencia.
e Leucopenia o trombocitopenia.

e Anemia moderada a severa.

e Alergia a Metotrexato.

¢ Disfuncion hepética, renal o hematologica.

e Gestacion heterotopica

Los principales efectos adversos del metotrexato son mielosupresién, afectando a
todas las series celulares, la insuficiencia renal por dafio en los tibulos renales, la
mucositis de todo el tracto gastrointestinal y las alteraciones neurolégicas sobre todo
cuando se administra Metotrexato via intratecal (20,21)

Existen pocos casos de intoxicacion por Metotrexato descritos como exposicion
aguda, donde la principal manifestacion ha sido mucositis, pancitopenia, rash,
elevaciéon de enzimas hepaticas, los cuales fueron tratados con acido folinico (22).

La intoxicacion por metotrexate debe ser sospechada en cualquier paciente con
nausea, vomito, dolor abdominal, hipertransaminemia y/o mielosupresion.

CONDICIONES NECESARIAS PARA EL EMBARAZO ECTOPICO
MEDICAMENTOSO:

1. La mujer debe tener un perfil psicosocial adecuado que nos permita una
buena comunicacién y brindar la informacion imprescindible acerca del
procedimiento.

2. Debe estar disponible un servicio de embarazo ectopico quirdrgico en una
unidad de emergencia, en caso de complicacion o fallo del método.

3. Solicitud y autorizacion de la mujer o de su representante legal para
practicar el tratamiento médico del embarazo ectdpico (consentimiento
informado).

PROCEDIMIENTOS PARA EL EMBARAZO ECTOPICO MEDICAMENTOSO.

Se recomienda lo siguiente:
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1.

Examen fisico general y ginecoldgico para precisar la edad gestacional. En
aqguellos lugares donde exista la posibilidad de hacer ecografia abdominal o
transvaginal debe realizarse para confirmar el embarazo ectopico.

Grupo sanguineo y factor Rh, y en aquellos casos en que la mujer sea Rh
negativo se debe utilizar una dosis de suero anti D previo al tratamiento.

Realizar también:

3.

Hemoglobina y hematocrito, perfil hepatico, glucosa-urea-creatinina, y
radiografia de torax.

Preocupaciones frecuentes sobre el perfil de seguridad:

1.

2.
3.

Sangrado excesivo: Rara vez se han presentado casos de sangrado
excesivo que requieran transfusion.

Anemia: principalmente de caracteristicas macrocitica.

Infeccidn: El riesgo de infeccidn es bajo. El porcentaje de casos de
infeccién en mujeres que reciben Metotrexato para el tratamiento del
embarazo ectdpico es similar al porcentaje observado en mujeres
sometidas a otros tratamientos. No se han encontrado evidencias de que
el Metotrexato aumente el riesgo de infeccion.

Efectos teratogénicos: El riesgo de efectos teratogenicos es alto en los 3
primeros meses en mujeres que reciben Metotrexato.

CAPITULO III: HIPOTESIS Y VARIABLES
HIPOTESIS

Hipotesis general:

Existe una buena respuesta clinica y quirtrgica en el tratamiento del
embarazo ectépico no complicado en el Hospital Il Vitarte.

Hipotesis especificas:
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e Existe un nimero de gestantes con diagndstico de embarazo ectépico que
acuden al Hospital Il Vitarte.

e Existe un cuadro clinico de presentacién en gestantes con diagndstico de
embarazo ectépico en el Hospital Il Vitarte.

o Existe una respuesta clinica y quirargica en mujeres con diagnostico de
embarazo ectdpico que acuden al Hospital 1l Vitarte.

VARIABLES!:
Denominacion Sexo
Tipo Interviniente
Naturaleza Cualitativa
Medicion Nominal
Indicador Segun caracteres sexuales secundarios
Unidad de medida % Mujeres
Instrumento Ficha de recoleccion de datos
Dimension Biologica

Definicion operacional Caracteres sexuales secundarios
observados por el investigador

Definicion conceptual  Condicion biolégica que distingue a la
especie humana en Femenino — Masculino

VARIABLE: Edad

Denominacion Edad
Tipo Interviniente
Naturaleza Cuantitativa
Medicion De razdn
Indicador ARos cronolégicos
Unidad de medida 15 -25 afios
26 -35 afos
>35 afios
Instrumento Ficha de recoleccion de datos
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Dimensioén

Definicion operacional

Definicion conceptual

Bioldgica
Tiempo de vida en afios cumplidos de la
persona evaluada

La edad (o edad bioldgica) es el tiempo
transcurrido desde el nacimiento de un ser
Vivo

VARIABLE: Embarazo Ectopico

Denominacion
Tipo

Naturaleza
Medicion
Indicador

Unidad de medida
Instrumento
Dimension

Definicion operacional

Definicion conceptual

Embarazo Ectépico

Dependiente

Cualitativa

Ordinal

Anidacion fuera de endometrio

% de embarazo ectépico

Ficha de recoleccion de datos / Ecografia

Clinica y paraclinica

Anidacion de producto fuera del
endometrio: Embarazo Ectopico Intersticial
Embarazo Ectépico istmico
Embarazo Ectopico Ampular
Embarazo Ectoépico Infundibular
Embarazo Ect6pico Ovérico
Embarazo Ectopico Abdominal
Embarazo Ect6pico Cervical

Anidacion del producto fuera de la cavidad
uterina

VARIABLE: Metotrexato

Denominacion
Tipo

Naturaleza
Medicion
Indicador

Unidad de medida
Instrumento

Dimensioén

Metotrexato

Interviniente

Cuantitativa

Nominal

Farmacoterapia

mg/m2

Ficha de recoleccion de datos
Dosis
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Definicidon operacional

Definicion conceptual

Aplicacion de Metotrexato tanto en dosis
Unica y dosis variada.

El Metotrexato es un antagonista del acido
félico.

VARIABLE: Salpinguectomia

Denominacion

Tipo

Naturaleza

Medicidn

Indicador

Unidad de medida
Instrumento
Dimension

Definicidon operacional

Definicion conceptual

Salpinguectomia

Interviniente

Cuantitativa

Nominal

Cirugia

Total-Parcial

Ficha de recoleccion de datos
Clinica

Aplicacion de Salpinguectomia.

Extirpacion de la trompa de Falopio a través
de una incision abdominal

VARIABLE: Niumero de Embarazos

Denominacion

Tipo

Naturaleza

Medicidn

Indicador

Unidad de medida
Instrumento
Dimensién

Definicion operacional

Definicion conceptual

Gravidez

Interviniente

Cuantitativa

Nominal

Numero de gestaciones
Embarazos completados
Ficha de recoleccion de datos
Clinica

Pacientes primigesta
Pacientes multigesta

Numero de Embarazo por el que ha pasado
la mujer
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VARIABLE: Edad Gestacional

Denominacion

Tipo

Naturaleza

Medicién

Indicador

Unidad de medida
Instrumento
Dimensién

Definicion operacional
Definicion conceptual

Edad gestacional

Interviniente

Cuantitativa

Nominal

Numero de semanas de gestacion
90 dias

Ficha de recoleccion de datos
Clinica

90 dias

Tiempo trascurrido desde la FUM

Denominacion

Tipo

Naturaleza

Medicidn

Indicador

Unidad de medida
Instrumento
Dimension

Definicion operacional

Definicion conceptual

Tipo de Efectos secundarios

Interviniente

Cualitativa

Ordinal

Tipo

Hematologica-Hepatica

Ficha de recoleccion de datos
Clinica

pacientes con alteracion hepética
pacientes con alteracion hematolégica

Reaccion no deseada de un medicamento,
secundario al efecto buscado.

VARIABLE: Gonadotropina Corionica Humana B

Denominacién
Tipo
Naturaleza

B-Hcg
Interviniente

Cuantitativo
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Medicién Ordinal

Indicador Gestacion

Unidad de medida mi/J

Instrumento Ficha de recoleccion de datos
Dimension Paraclinica

Definicion operacional Descenso > 15% de la basal, éxito en el
tratamiento.

Definicion conceptual  Marcador biol6gico de gestacién

VARIABLE: Saco Gestacional

Denominacién Saco gestacional

Tipo Interviniente

Naturaleza Cuantitativo

Medicion Ordinal

Indicador Gestacién en proceso
Unidad de medida Mm

Instrumento Ficha de recoleccion de datos
Dimension Paraclinica

Definicién operacional Descenso del tamafio del saco gestacional,
en respuesta al tratamiento con
metotrexato.

Definicion conceptual  Primer signo ecografico de gestacion.

CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. DISENO DE INVESTIGACION
Estudio descriptivo, observacional.
4.2. POBLACION Y MUESTRA

Universo de estudio: Pacientes que ingresaron al servicio de Gineco —
Obstetricia del Hospital 11 Vitarte.
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El marco muestral estara conformado por todos las gestantes con
diagndstico de embarazo ectépico complicado y no complicado.

b. Criterios de Inclusidon y Exclusion
1) CRITERIOS DE INCLUSION:

v'Pacientes gestantes que ingresen al servicio de emergencia
con diagnéstico de embarazo ectopico desde el 01 de Enero
del 2015 hasta octubre de ese afio en el Hospital 11 Vitarte.

v'Pacientes gestantes con embarazo ectépico complicado
tributaria a tratamiento quirdrgico.

v'Pacientes gestantes con embarazo ectépico tributaria a
tratamiento médico.

v'Pacientes gestantes con consentimiento informado firmado.

2) CRITERIOS DE EXCLUSION:

v' Pacientes no gestantes que acudan al servicio de ginecologia.

Paciente gestante con enfermedad renal o hepatica.

Paciente gestante con leucocitos < 2000/mm3, plaguetas <

100000, GOT y GPT > 30 Ul/l, creatinina > 1,5 mg/dI

v' Paciente gestante con contraindicacion para administracion
de metotrexate.

v' Paciente gestante con tratamiento actual con AINE o
diuréticos.

v/ Paciente gestante con embarazo heterotopico.

ANERN

4.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Método de Muestreo: Las pacientes gestantes seran seleccionadas
cumpliendo con los criterios de inclusion y exclusion. Se utilizara una ficha
de recoleccién de datos.

1. Instrumentos a utilizar y método para el Control de la Calidad de Datos
» Para asegurar la calidad y el control de los datos se procedié a

estandarizar la recoleccion de mismos a través de fichas para
alcanzar el mayor nivel posible de uniformidad.
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2. Procedimientos para garantizar aspectos éticos en lainvestigacion con
seres humanos.

En el presente estudio se tendra en cuenta los siguientes aspectos éticos:

» Se mantendra en todo momento la confidencialidad de las personas
cuyas historias clinicas fueron revisadas, asi mismo fichas de
recoleccion de datos.

» Los datos obtenidos en el presente trabajo seran utilizados Unica y
exclusivamente con fines de investigacion.

» En los casos en que se requiera se seguira el procedimiento del
consentimiento informado indicando la duracién y procedimientos a
realizar para la recoleccion de datos.

» El presente trabajo sera presentado para su evaluacion y aprobacion
ante el Comité de Etica del Hospital Il Vitarte.

4.4. RECOLECCION DE DATOS

Se emplearan fichas de recoleccion de datos para la investigacion de los
pacientes seleccionados.

4.5. TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

- La estadistica descriptiva se realizarda mediante expresién de las
frecuencias de las variables de estudio asi como medidas de tendencia
central.

- El andlisis estadistico se realizara con el programa estadistico statical
program for social sciences (SPSS)

CAPITULO V: RESULTADOS

El nimero total de pacientes que acudieron al servicio de emergencia de
ginecologia y obstetricia en el periodo enero-octubre del 2015, en el Hospital Il
Vitarte, fue 930. Hubo 20 pacientes (2.1%) con diagndstico de embarazo ectépico.
Inicialmente de los 20 pacientes con diagnoéstico de embarazo ectépico, 15 fueron
seleccionados para tratamiento quirdrgico (salpinguectomia) directamente y 5 para
tratamiento médico (metotrexato). De las 5 pacientes seleccionados inicialmente
para tratamiento médico, 1 paciente se dio tratamiento médico, pero por error en el
calculo en la dosis de metrotexato término con embarazo ectépico complicado
siendo tributaria a tratamiento quirdrgico; 1 paciente cumplia requisito para
tratamiento médico pero prefirid el tratamiento quirdrgico. Entonces de las 5
pacientes seleccionada inicialmente para tratamiento médico, 2 terminaron
recibiendo tratamiento quirdrgico. En total 17 pacientes recibieron tratamiento
quirdrgico y 3 paciente tratamiento médico. En la tabla 1 se puede apreciar las
variables estudiadas en esta poblacion de pacientes.

La edad media = desviacion estdndar (DE) de las pacientes que recibieron
tratamiento quirdrgico fue de 32 + 5.3 afios, mientras que la edad media de las
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pacientes que recibieron tratamiento médico fue de 25 + 5.5 afios. (Grafica 1 y
Tabla 2). En 16 casos se pudo establecer correctamente la edad gestacional, en
los 4 casos restantes no se pudo corroborar correctamente la Fecha de Ultima
Regla (FUR). La edad gestacional media de las que recibieron tratamiento
quirurgico fue 5.8 + 1.4 semanas, mientras que la edad gestacional media de las
pacientes que recibieron tratamiento médico fue 7.3 + 0.5 semanas (Tabla 3). El
tamafio medio del saco gestacional que recibieron tratamiento quirargico fue de 32
+ 11.6 mm medido por ecografia, mientras que el tamafio medio del embarazo
ectopico que recibieron tratamiento médico fue de 26.6 = 9.2 mm (Tabla 4). La B-
hCG media de las que recibierion tratamiento quirdrgico fue de 3,411.8 + 5,018.1
mU/l, mientras que la media de B-hCG fue de 10,706.6 £ 12.037, 6 mU/I (Tabla 5).
El motivo fundamental de consulta fue dolor abdominal en 13 casos (65%) vy
metrorragia en 7 casos (35%), en ningun caso se llego a palpar masa pélvica (0%)
(Tabla 6). En cuanto al manejo, el tratamiento mas frecuente fue de tipo quirdrgico,
en 17 pacientes (85%). Un pequefio grupo de 3 pacientes recibio tratamiento
médico con metotrexato (15%). El procedimiento quirirgico mas realizado fue la
salpinguectomia total. (Tabla 7) En 2 mujeres se apreci6 la existencia de un
embrion, con actividad cardiaca. En la (tabla 8 y 9) se muestran los valores de B-
hCG frente al metotrexato, asi como su evolucion; una paciente con valores de B-
hCG inferiores a 1.000 mU/ml recibié tratamiento médico; 2 pacientes con valores
> 5.000 mU/ml dese0 intentar tratamiento médico.

De las 3 mujeres que respondieron al tratamiento médico, 1 (33.4%) respondi6
completamente a dosis Unica, las otras 2 (66.6%) requiri6 dosis variada de
metotrexato por aumento de las cifras de B-hCG del cuarto al séptimo dia; ninguna
de ellas precis6 tratamiento quirargico (Tabla 9). No se contabilizaron efectos
secundarios.

TABLA 1

CARACTERISTICAS GENERALES DE 20 PACIENTES CON EMBARAZO
ECTOPICO QUE RECIBIERION TRATAMIENTO MEDICO Y QUIRURGICO

MEDIA (MIN;MAX) DESVIACION
ESTANDAR
EDAD 30.95 (20-43) 5.83
(afios)
Tratamiento 32 (23-43) 5.36
Quirdrgico
Tratamiento 25 (20-31) 5.56
Medico
EDAD 6.12 (3-8) 1.45
GESTACIONAL
(semanas)

27



Tratamiento 5.84 (3-8) 1.46
Quirdrgico
Tratamiento 7.33 (7-8) 0.57
Medico
SACO 31.2 (9-55) 11.32
GESTACIONAL
(Milimetros)
Tratamiento 32 (9-55) 11.69
Quirurgico
Tratamiento 26.6 (29-37) 9.29
Medico
B-HCG 4506.05 (200-23998) 6603.08
(ml/V)
Tratamiento 3411.82 (200-15570) 5018.11
Quirdrgico
Tratamiento 10706.66 (538-23998) 12037.69
Medico

GRAFICA 1

EDAD MEDIA DE LAS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO QUIRURGICO VERSUS
TRATAMIENTO MEDICO

28



Edad

45
5
Oy
0
40
35+
30
25+
=0
0
20
| |
TOx H

Tratamiento

TQx: Tratamiento Quirudrgico
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TABLA 2

EDAD DE LAS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO QUIRURGICO
VERSUS TRATAMIENTO MEDICO
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Desviacion

Tratamiento N Media , IC al 95% t Valor p
Estandar
Tratamiento [29.24 -
- 17 2. .362
Quirurgico 32.00 >.36 34.76]
-2.019 0.147
Tratamiento [11.17 -
Medico 3 25.00 5.568 38.83]

El promedio de Edad en los pacientes con Tratamiento Quirdrgico es de 32.00 afios,
con una desviacion estandar de +5.362 afios.

El promedio de Edad en los pacientes con Tratamiento Médico es de 25 afios, con
una desviacion estandar de +5.568 afios.

Segun la prueba t — student tenemos que las medias de las edades de los pacientes
de los dos grupos de tratamiento (Quirtrgico y Medico) son iguales (p>0.05).

GRAFICA 2.1

EDAD GENERAL DE 17 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
QUIRURGICO
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GRAFICA 2.2

EDAD GENERAL DE 3 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO MEDICO
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TABLA 3

EDAD GESTACIONAL DE LAS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
QUIRURGICO VERSUS TRATAMIENTO MEDICO

Desviacion

Tratamiento n Media , IC al 95% t Valor p
Estandar
Tratamiento 5.85 ss 1.463 [4.96 -
Quirurgico 6.73]
. 1.692 0.113
Tratamiento 3 233 ss 0.577 [5.90 -
Medico ) ’ 8.77]

El promedio de Edad Gestacional en los pacientes con Tratamiento Quirdrgico es
de 5.85 afios, con una desviacion estandar de +1.463 semanas.

El promedio de Edad Gestacional en los pacientes con Tratamiento Médico es de
7.33 afos, con una desviaciéon estandar de +0.577 semanas

Segun la prueba t — Student de la Edad Gestacional en los dos grupos de pacientes
(Quirurgico y Medico) tenemos que son iguales (p>0.05).

GRAFICA 3.1

EDAD GESTACIONAL DE 17 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
QUIRURGICO
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GRAFICA 3.2

EDAD GESTACIONAL DE 3 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
MEDICO
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TABLA 4

SACO GESTACIONAL DE LAS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
QUIRURGICO VERSUS TRATAMIENTO MEDICO

Tratamiento n Media Desv’lacmn ICal 95% t Valor p
Estandar

Tratamiento ;. 35 00mm 11699  [2>98-

Quirurgico 38.02]

Tratamiento [3.59 0.743  0.467

Medico 3 26.67 mm 9.292 49.75]

El promedio de Saco Gestacional en los pacientes de Tratamiento Quirargico es de
32, con una desviacion estandar de +11.699 mm.

El promedio de Saco Gestacional en los pacientes de Tratamiento Médico es de
26.67, con una desviacion estandar de £9.292 mm.

Segun la prueba t — Student del Saco Gestacional en los dos grupos de pacientes
(Quirdrgico y Medico) tenemos que son iguales (p>0.05).

GRAFICA 4.1

SACO GESTACIONAL DE 17 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
QUIRURGICO
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GRAFICA 4.2

SACO GESTACIONAL DE 3 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO
MEDICO
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TABLA 5

B-HCG DE LAS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO QUIRURGICO
VERSUS TRATAMIENTO MEDICO

Tratamiento n Media Desvllacmn IC al 95% t Valor p
Estandar
Tratamiento [8,31.75 -
At 17 3,411.82 5,018.111 5991.90]
Tratamiento [19,196.63 1.034 0.404
Medico 3 10,706.67 12,037.699 -
40,609.97]

El promedio de Nivel de Hormona Gonadotropina Coriénica (BHCG) en los
pacientes de Tratamiento Quirargico es de 3411.82, con una desviacion estandar
de +5018.111 muU/l

El promedio de Nivel de Hormona Gonadotropina Cori6nica (BHCG) en los
pacientes de Tratamiento Médico es de 10706.67, con una desviacion estandar de
+12037.699 mU/I

Segun la prueba t — Student para el Nivel de Hormona Gonadotropina Coriénica
(BHCG) en los dos grupos de pacientes (Quirdrgico y Medico) tenemos que son
iguales (p>0.05).

GRAFICA 5.1

B-HCG DE 17 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO QUIRURGICO
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GRAFICA 5.2

B-HCG DE 3 PACIENTES QUE RECIBIERON TRATAMIENTO MEDICO
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TABLA 6. CUADRO CLINICO

CLINICA

Dolor abdominal (65%)
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Metrorragia (35%)
Masa Pelvica (0%)

TABLA 7. TIPOS DE PROCEDIMIENTO QUIRURGICO REALIZADOS EN LAS
PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE EMBARAZO ECTOPICO

Procedimiento Numero de pacientes (porcentaje)
Salpinguectomia total 17 (100%)
Izquierda 11 (64.7%)
Derecha 5(29.4%)
Salpinguectomia + legrado uterino 1(5.8%)

TABLA 8. CARACTERISTICAS DE LAS 3 PACIENTES QUE RECIBIERON
TRATAMIENTO MEDICO CON METOTREXATO.

Pacientes Edad Estadocivil Gradode G Edad Antecedentes
instruccion Paridad gestacional

20 Conviviente Superior G2P0010 8ss LU previo
31 Conviviente Secundaria G2P1001 7ss Sin
completa antecedente
3 24  Conviviente Secundaria G3P1011 7ss LU previo
completa

TABLA 9. NIVELES DE B-HCG Y NUMERO DE DOSIS DE METOTREXATO
INTRAMUSCULAR
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Pacientes Ecografia B-hCG MTX B-hCG2 MTX B-hCG MTX B-hCG4 Tratamiento
ingreso control 3 control
control
1 Tumoraciéon  538.4 1 77 - - - - Medico
anexial dosis ALTA
izquierda MEDICA
de
14x15x19
2 Tumoracion 7584 1 11710 2 13644 3 11163 Medico
anexial dosis dosis dosis ALTA
derecha de MEDICA
24x17x21 +
LCF (+)
3 Tumoracion 23998 1 24514 2 27039 3 15769 Medico
anexial dosis dosis dosis ALTA
izquierda MEDICA
29x38x35
GRAFICA 9.1

PACIENTE MUJER DE 20 ANOS CON DIAGNOSTICO DE EMBARAZO
ECTOPICO QUE RECIBIO TRATAMIENTO MEDICO CON DOSIS UNICA DE
METOTREXATO INTRAMUSCULAR.
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Paciente mujer de 20 afios con diagnostico de embarazo ectépico no complicado
presento un B-hCG al inicio de 538.4 mUI/l, recibi6 metotrexato intramuscular, se
hizo control al 4 dia post tratamiento, presentando un B-hCG de 77 mU/l. Durante
los dias que no recibia metotrexato, la paciente recibia 1 tableta de &cido folico por

dia

GRAFICA 9.2
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PACIENTE MUJER DE 31 ANOS CON DIAGNOSTICO DE EMBARAZO
ECTOPICO QUE RECIBIO TRATAMIENTO MEDICO CON DOSIS VARIADA DE
METOTREXATO VIA INTRAMUSCULAR.
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Paciente mujer de 31 afios con diagnéstico de embarazo ectépico no complicado
presento un B-hCG al inicio de 7584 mU/I, recibié metotrexato via intramuscular se
hizo control al 4 dia post tratamiento, presentando un B-hCG de 11710 mU/l, se
decide dar una segunda dosis de metotrexato intramuscular, a los 7 dias se hace un
control de B-hCG obteniéndose 13644 mU/I, se decide dar una tercera dosis de
metotrexato intramuscular y se hace control a los 10 dias de B-hCG observandose
un resultado de 11163 mUY/I, por lo que se decide darle de alta médica a la paciente.
Durante los dias que no recibia metotrexato, la paciente recibio 1 tableta de acido
félico por dia.

GRAFICA 9.3
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PACIENTE MUJER DE 24 ANOS CON DIAGNOSTICO DE EMBARAZO
ECTOPICO QUE RECIBIO TRATAMIENTO MEDICO CON DOSIS VARIADA DE
METOTREXATO VIA INTRAMUSCULAR.
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Paciente mujer de 24 afios con diagndéstico de embarazo ectépico no complicado
presento un B-hCG al inicio de 23998 mUJ/I, recibié metotrexato via intramuscular se
hizo control al 4 dia post tratamiento, presentando un B-hCG de 24514 mU/I, se
decide dar una segunda dosis de metotrexato intramuscular, a los 7 dias se hace un
control de B-hCG obteniéndose 27039 mU/I, se decide dar una tercera dosis de
metotrexato intramuscular y se hace control a los 10 dias de B-hCG observandose
un resultado de 15769 mU/I, por lo que se decide darle de alta médica a la paciente.
Durante los dias que no recibia metotrexato, la paciente recibia 1 tableta de acido
félico por dia.
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CAPITULO VI: DISCUSION

El embarazo ectépico es una patologia que se estd presentando con mayor
frecuencia a nivel mundial. Actualmente, en Estados Unidos de América, el 2% de
todos los embarazos del primer trimestre corresponden a este cuadro (27). Nosotros
encontramos una frecuencia de embarazo ectépico de 1/46 gestantes.

El 100% de las pacientes ingresaron por emergencia, demostrando el caracter
agudo e importante de esta patologfia, 9ya que ocasiona 3 a 4% de las muertes
asociadas a la gestacion, de los cuales 90% es por hemorragia (28). La edad media
de las pacientes fue 30 afios, similar a otros estudios de hospitales nacionales e
internacionales (29-30).

En relacion a la presentacion clinica del EE, se pudo identificar que la triada
compuesta por: sangrado vaginal, masa palpable, y dolor abdominal; el indicador
mas comun fue el dolor abdominal, seguido por sangrado vaginal, dado al biotipo de
la paciente el tercer componente masa palpable no pudo ser notorio al momento de
la consulta. Al mismo tiempo, en los hallazgos ecogréficos resalta la importancia de
la frecuencia de: presencia de liquido libre en Dou%las y presencia de tumoracién
tubarica. El tiempo promedio de amenorrea fue 6 + 1,4 semanas, similar a estudios
nacionales e internacionales (29-30).

La localizacion mas frecuente del embarazo ectépico fue la tubérica, especialmente
en la region ampular, del mismo modo que en otros estudios (29-31). El tipo de
tratamiento mas frecuente fue el quirtrgico (85%), similar a trabajos previos (29-31).
El tratamiento médico realizado a cuatro pacientes se bas6 en la administracion
intramuscular de metotrexato, de los cuales hubo respuesta en tres pacientes, y no
hubo respuesta en 1 paciente obtandose por el tratamiento quirurgico.

El procedimiento quirargico mas realizado fue la salpinguectomia total, similar al
encontrado en otros estudios (29-30). Esta opcién terapéutica adoptada se debe,
como ya se ha referido, a que la mayoria de embarazos ectdpicos ingresan como
cuadros complicados que comprometen la vida de la paciente. El 75% de los
embarazos ectopicos estaban rotos, similar a lo encontrado por Faneite (32). Tal
estado conlleva a que la primera conducta a seguir sea de tipo quirlrgica.

Creemos, como otros autores (33-34), que actualmente el diagndstico de embarazo
ectopico se puede realizar, y_con suficientes garantias, valorando parametros
hormonales y ecograficos, y evitando asi los riesgos vinculados a la anestesia y la
cirugia. En la dltima década numerosas publicaciones han informado de los buenos
resultados obtenidos en el tratamiento del embarazo ectopico con metotrexato, de
manera que, en la actualidad, constituye una alternativa sélida al tratamiento
quirdrgico.

De las distintas pautas de administracion del metotrexato hemos elegido, al igual
gue la mayoria de los autores, la de Stovall et al (35) por su facil aplicacion y su buena
tolerancia. Los criterios elegidos para seleccionar a las pacientes han sido los
habituales en la bibliografia y, dados los resultados obtenidos en este trabajo,
probablemente iremos extendiéndolos en el futuro, y aceptaremos a pacientes con
valores de B-hCG superiores a 5.000 mU/ml y gestaciones extrauterinas con
embriones con actividad cardiaca positiva. La paciente con 23.998 mU/ml de B-hCG
se cur6 con mas de una sola dosis de metotrexato.

En un metaandlisis llevado a cabo por Barnhart et al (36) en 2003 se establecié un
88,1% de éxitos con metotrexato por via intramuscular en monodosis, y un 14,5%
de las pacientes precisaron dosis adicionales. En nuestra casuistica encontramos
cifras similares: la tasa de curacion en las 3 pacientes fue del 100%, el 66,6%
necesitdé mas de una segunda dosis. Todas las pacientes que precisaron mas de
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una segunda dosis de metotrexato se curaron. En nuestras cifras se puede
comprobar cémo la la B-hCG en el cuarto dia de la administraciébn de metotrexato
es superior a la de la determinacion inicial, lo que se ha constatado en la bibliografia
y que no debe llevarnos a decisiones precipitadas y equivocadas (37-3s).

La aparicibn de efectos secundarios, que pueden considerarse de escasa
trascendencia, es similar a la de otros autores (36-39), y casi todos ellos se refieren al
dolor abdominal. Se podria discutir la inclusion del dolor abdominal posterior a la
administracion de metotrexato como un efecto secundario. Nuestra opinién,
compartida por otros autores (34-40), es que se trata de un efecto debido al
tratamiento pero no al farmaco en si; ademas, dada la afeccion que estamos
analizando, es dificil relacionar de forma taxativa el dolor con el empleo de
metotrexato, aunque es cierto que en un porcentaje no despreciable de casos se
produce la aparicion o una exacerbacion del dolor abdominal los dias posteriores a
su administracion.

Aunque el tratamiento estandar del embarazo ectopico continta siendo el
quirdrgico, cada vez es mas frecuente encontrar a pacientes susceptibles de recibir
tratamiento médico. Nuestros datos coinciden con los de la bibliografia y ponen de
manifiesto los buenos resultados y una aceptable tolerancia con el empleo de
metotrexato en el embarazo ectdpico tubarico no roto.

Finalmente encontramos que las principales diferencia entre el grupo que recibié
tratamiento médico y el grupo que recibié tratamiento quirargico fueron: la media de
la edad fue relativamente menor en el grupo médico que en el grupo quirurgico; la
edad gestacional fue relativamente mayor en el grupo médico que en el grupo
quirurgico; el saco gestacional fue relativamente menor en el grupo médico que en
el grupo quirudrgico; y por ultimo la media de B-hCG fue relativamente mayor en el
grupo médico que en el grupo quirdrgico.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

e La prevalencia de mujeres con embarazo ectopico en el hospital Il de Vitarte
fue de 2.1%

¢ ElI motivo fundamental de consulta fue dolor abdominal en 13 casos (65%) y
metrorragia en 7 casos (35%), en ningln caso se lleg6 a palpar masa pélvica
(0%)

o EI85% de los embarazos ectdpicos se resolvieron con tratamiento quirdrgico,
mientras que el 15% se resolvieron con tratamiento medico

e EI 100 % de las pacientes tratada con tratamiento médico respondieron al
metotrexato. El 33.4% requirié dosis Unica, el 66.6% requiri6 mas de una
dosis.

e Los efectos secundarios del metotrexato como dolor, alopecia, rash,
leucopenia fueron de escasa trascendencia.
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RECOMENDACIONES

En base a los estudios realizados y las conclusiones obtenidas, nos permitimos
recomendar:

El tratamiento médico del embarazo ectdpico no complicado con metotrexato
via intramuscular usando dosis Unica o dosis variada y asi poder evitar:

¢ Los riesgos de la anestesia en el embarazo ectépico.

e Someter a tratamiento quirdrgico a pacientes que no lo deseen.

eRiesgo o complicaciones del embarazo ectépico: perforacion,
infeccion, infertilidad y sangrado.

El metotrexato es recomendable como medicamento que se puede utilizar
con seguridad en pacientes gestantes con embarazo ectopico no
complicado debido a que no existe gran incidencia de efectos colaterales ni
mayores complicaciones.

Observandose que el uso de metotrexato causa pocos efectos colaterales,
es necesaria la vigilancia intermitente del bienestar materno.
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ANEXO 1

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS.

RESPUESTA CLINICA Y QUIRURGICA DE MUJERES CON EMBARAZO ECTOPICO EN EL

Fecha:

HOSPITAL 1l VITARTE DE 01 DE ENERO AL 31 DE OCTUBRE DEL 2015

Caso No:

Grupo: HC:
A. Datos Maternos
|. IDENTIFICACION

Nombres y Apellidos:

Edad: Procedencia:

Estado Civil:

Grado de Instruccion:

[I. DATOS GINECOBBSTETRICOS

FUR: No de Embarazo: Partos:

IIl. EXAMENES DE LABORATORIO
Fecha HCG HB(GryF) HTO LEU TGO TGP

Abortos:

Creatinina

Dosis MTX

ECONOGRAMA TRANSVAGINAL
Fecha Descripcion
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EFECTOS SECUNDARIOS DEL METOTREXATE

Mielosupresion Falla renal Falla Hepatica Falla gastrica

OBSERVACIONES:
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